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1 EINLEITUNG 
1.1 Nukleoside 
1.1.1 Nukleoside: natürliches Vorkommen 
Als Nukleoside bezeichnet man Verbindungen, in denen eine Purin- oder eine 
Pyrimidinbase mit D-Ribose oder mit 2′-Desoxy-D-ribose glykosidisch verknüpft ist. 
Je nachdem, ob die heterocyclische Base mit der Riboseeinheit über ein N- oder ein 
C-Atom verknüpft ist, unterscheidet man zwischen N-Nukleosiden und C-
Nukleosiden.1 Die in der Natur mit Abstand am meisten verbreiteten Ribonukleoside 
sind in Abbildung 1 dargestellt. Es handelt sich um die RNA-Bausteine, Cytidin (1), 
Uridin (2), Adenosin (3) und Guanosin (4) sowie um die DNA-Bausteine 2′-
Desoxycytidin (5), Thymidin (6), 2′-Desoxyadenosin (7) und 2′-Desoxyguanosin (8). 
O
OH (O)H
N
N
N
N
NH2
(2´-desoxy)-Adenosin (3, 7)
HO
O
OH (O)H
N
N
N
NH
O
HO
NH2
(2´-desoxy)-Guanosin (4, 8)
O
OH (O)H
NHO
N
O
OH OH
NHO
NH
O
O
NH2
O
Uridin (2)(2´-desoxy)-Cytidin (1, 5)
O
OH
NHO
NH
O
O
Thymidin (6)
H3C
 
Abbildung 1 Natürliche Desoxyribo- und Ribonukleoside: DNA und RNA-Bausteine. 
Weitere Nukleoside kommen in der Natur vor allem als etwas weniger verbreitete 
DNA / RNA-Bausteine sowie als sekundäre Metabolite bakteriellen Ursprungs vor. 
Die letzteren werden aufgrund deren ausgeprägten und vielfältigen biologischen 
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Eigenschaften auch als Nukleosid-Antibiotika bezeichnet. Die Vertreter dieser 
Verbindungsklasse besitzen unter anderen antibakterielle, antivirale, antifungale, 
antiparasitäre, herbizidale und insektizide Eigenschaften.2 Diese Merkmale stehen 
oft in einem direkten Zusammenhang mit der Struktur dieser Verbindungen – viele 
Adenosin-Analoga inhibieren beispielsweise RNA-Polymerasen. 
Außerdem spielen Nukleoside aus natürlichen Quellen eine immer wichtigere Rolle 
als Modellverbindungen in der Wirkstoffforschung gegen Krebserkrankungen, 
bakterielle und virale Infektionen sowie gegen Pilzinfektionen.3 
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Abbildung 2 Natürliche Nukleoside bakterieller Ursprungs. 
Einige Vertreter der natürlichen Adenosin, Guanosin und Uridin-Analoga sind in 
Abbildung 2 dargestellt. Arabinofuranosyladenin (Ara A, 9) wurde ursprünglich aus 
dem karibischen Meeresschwamm Tethya crypta und anschließend aus der Kultur 
Streptomyces antibioticus isoliert. Es handelt sich um einen Adenosin-Analogon, bei 
dem D-Ribose durch D-Arabinose ersetzt wurde. Diese Verbindung ist ein potenter 
antiviraler Wirkstoff und wird unter den Handelsnamen Vidarabine® in der Medizin 
eingesetzt.3a, 4 Zwei weitere Vertreter dieser Substanzklasse, Oxetanocin A (10) und 
Oxetanocin G (11) aus Bacterium megaterium weisen ebenfalls vielversprechende 
antivirale Eigenschaften auf. 5-Formyloxymethyluridin (12) aus Serratia plymuthica 
zeigte eine moderate Wirkung gegen einige Gramm-negative Bakterien. 
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C-Nukleoside kommen in der Natur ebenfalls vor (Abbildung 2). Pyrazolopyrimidin 
Nukleoside Formycin A (13) und Formycin B (14) aus den Organismen Nocardia 
interforma und Streptomyces lavendulae sind wirksam gegen pathogene Pilze wie 
Xanthomonas oryzae und Pellicularia filamentosa. Darüber hinaus bewirkte 
Formycin B eine Inhibition der Vermehrung des Influenza A Virus in in vitro 
Versuchen. 
 
Abbildung 3 Natürliche Peptidyl-Nukleoside: Polyoxine und Nikkomycine. 
Unter den Peptidyl-Nukleosiden sind Polyoxine und Nikkomycine am weitesten 
verbreitet (Abbildung 3). Diese Naturstoffe wurden zum ersten Mal von K. Isono 
1969 aus dem Bakterium Streptomyces cacaoi var. asoensis isoliert.5 Solche 
Nukleoside beinhalten in der Regel eine Polyoxineinheit wie Polyoxin C (16), die mit 
5-O-Carbamoylpolyoxamsäure, einem Derivat der (+)-Polyoxamsäure (18) 
peptidisch verknüpft ist. Nikkomycine sind in struktureller Hinsicht eng mit 
Polyoxinen verwandt und sind ebenfalls potente Inhibitoren der Chitinsynthase der 
pilzlichen Zellwand. Aufgrund deren antifungalen und insektiziden Wirkung werden 
einige Polyoxine und Nikkomycine, wie beispielsweise Polyoxin D (15) und 
Nikkomycin Z (17), in der Landwirtschaft eingesetzt.6 Zudem könnten sie in der 
Zukunft als Medikamente gegen pathogene Pilze auch in der Humanmedizin eine 
Anwendung finden. 
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1.1.2 Medizinisch relevante Nukleoside: moderne Synthesemethoden 
und Anwendungen 
Natürliche und synthetische Nukleoside sind aufgrund deren ausgeprägten und 
vielfältigen biologischer Eigenschaften von enormem Interesse in der medizinischen 
Chemie. Nukleoside, die natürlichen RNA-Bausteinen strukturell ähnlich sind, 
können in vivo in die entsprechende Triphosphate umgewandelt werden. Diese, 
ihrerseits, können als Inhibitoren der viralen RNA-Polymerasen wirken. Auf diese 
Weise blockieren sie die virale Replikation und zeigen somit eine antivirale Wirkung. 
Auf eine ähnliche Weise können entsprechende 2´-Desoxynukleoside eine 
Wechselwirkung mit viralen oder auch mit menschlichen DNA-Polymerasen 
eingehen und so eine Aktivität gegen DNA-Viren oder Zytotoxizität aufweisen. Die 
letzteren werden als Zytostatika bei der Behandlung einiger Krebsarten 
angewendet.7 Außerdem können Adenosin-Analoga, die als selektive Agonisten der 
Adenosinrezeptoren wirken, als Entzündungshemmer eingesetzt werden.  
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Abbildung 4 Klinisch angewendeten Nukleoside. 
In Abbildung 4 sind einige Nukleoside dargestellt, die zur Zeit in der Humanmedizin 
besonders häufig eingesetzt werden.8 Darunter sind Medikamente zur HIV-
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Behandlung Zidovudin (19) und Lamivudin (20), die von GlaxoSmithKline vermarktet 
werden. Weitere wichtige Beispiele hierfür sind Acyclovir (21) und 5-Iodo-2´-
deoxyuracil (22), die gegen Herpes-Infektionen angewendet werden. Ribavirin (23) 
wird zur Behandlung von Hepatitis C verwendet. An dieser Stelle ist das 
Zytostatikum 5-Fluorouracil (24) zu erwähnen, das seit über 40 Jahren in der 
Humanmedizin eingesetzt wird und nach wie vor zu den wichtigsten Medikamenten 
bei der Behandlung vieler Krebsarten gehört. 
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Abbildung 5 Synthese der N,2,5´-substituierten Adenosin-Derivate nach Ad P. IJzerman.9 
Reagenzien und Bedingungen: a. Aceton, MeOH, DMP, HCl (g); b. NaH, DMF, R1I;  
c. 0.04 M HCl; d. Pyridin, DMAP, Ac2O; e. 1,2-Dichloroethan, silylierte Base, 
TMSOTf; f. EtOH, NH3 bzw. abs. EtOH, R3NH2. 
Die meisten veröffentlichen Nukleosid-Synthesen verwenden natürliche 
Kohlenhydrate als Startmaterial. Viele von diesen Ausgangssubstanzen liegen in 
diastereo- und enantiomerenreiner Form vor und sind auch in größeren Mengen 
kommerziell erhältlich. Die Nukleosid-Synthesen ausgehend von natürlichen 
Kohlenhydraten benötigen allerdings oft einen beträchtlichen Einsatz an 
Schutzgruppen, was in atomökonomischer und wirtschaftlicher Hinsicht einen 
signifikanten Nachteil dieser Syntheserouten darstellt. Eine entsprechende Synthese 
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der N,2,5´-substituierten Adenosin-Derivate nach Ad P. IJzerman ist in Abbildung 5 
präsentiert.9 
Die Ausgangsverbindung D-Ribose (25) wurde im ersten Schritt zu dem Acetonid 26 
umgesetzt. Die darauf folgende Alkylierung von dessen primären Hydroxyfunktion 
unter basischen Bedingungen lieferte den Ether 27. Die säurekatalysierte 
Entschützung der sekundären Alkoholfunktionalitäten dieser Verbindung und eine 
anschließende DMAP-katalysierte Veresterung des Zuckers 28 ergaben das 
Triacetat 29. Die Nukleosidierung dieser Verbindung nach dem Vorbrüggen-
Protokoll10 lieferte Nukleoside 30 und anschließende Aminolyse beider Acetat-
Schutzgruppen führten zu den Zielverbindungen 31. In diesem Syntheseschritt kam 
es zugleich zu einer nukleophilen Substitution des 6-Chlorosubstituienten durch ein 
Amin und somit zur Bildung eines Adenosin-Derivates. 
In den letzten Jahren wurden auch mehrere asymmetrische Synthesen der 
Nukleoside veröffentlicht, die von nicht-chiralen Ausgangsverbindungen ausgehen. 
Die von B. Trost veröffentliche Synthesestrategie beinhaltet die Palladium-
katalysierte asymmetrische allylische Alkylierung als Schlüsselschritt.11 Als 
Ausgangsverbindung bei der Synthese diente Olefin 33, welches mit Acetyl-
Meldrumsäure (32) zur Verbindung 35 alkyliert werden konnte (Abbildung 6). Für 
diesen Syntheseschritt wurde der chirale Ligand (R,R)-34 verwendet und die 
Enantioselektivität der Umsetzung betrug 91%. Nach einer Kristallisation konnte das 
Produkt 35 jedoch enantiomerenrein isoliert werden. 
Im folgenden Schritt kam es zu einer Palladium-katalysierten Aminierung des Olefins 
35 mit 6-Chloropurin 36. Obwohl dieser zweite Alkylierungsschritt auch mit achiralen 
Liganden gute Ergebnisse lieferte, wurde mit dem Liganden (S,S)-34 eine etwas 
höhere Ausbeute des Produkts 37 erzielt. Eine darauf folgende Osmiumtetroxid-
katalysierte Dihydroxylierung und Schützung des intermediären Diols ergab die 
Verbindung 38. Die Dihydroxylierung der Olefingruppe verlief hoch diastereoselektiv 
und die beiden neu gebildeten Hydroxygruppen waren anti-ständig zu beiden bereits 
vorhandenen Substituenten der Tetrahydrofuraneinheit. Hydrolyse, 
Decarboxylierung und oxidative Spaltung der Meldrumsäure-Einheit des 
Intermediats 38 ergaben die Carbonsäure 39. In den abschließenden zwei 
Syntheseschritten konnte daraus die Zielverbindung 40 hergestellt werden. 
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Weil beide Liganden (S,S)-34 und (R,R)-34 kommerziell verfügbar sind, eignet sich 
diese Syntheseroute hervorragend zur Darstellung einer breiten Palette der 
Nukleosiden. Auch zu C-Nukleosiden bietet diese Methode einen guten Zugang. 
O
N
N
N
N
NH2
HO
O
N
N
N
N
Cl
HO2C
O
N
N
N
N
Cl
OO
H3C CH3
AcO
O O
O
N
N
N
N
Cl
OO
H3C CH3
AcO
O O
O
OCOPh
OO
H3C CH3
AcO
O O
OO
H3C CH3
OAc
O O
O
OCOPhPhCO2
a
82%
b
89%
c 83%
d
77%
e
62%
35
ee = 91%
3840 39
37
33
32
HNNH
OO
PPh2 Ph2P
(R,R)-34
HNNH
OO
PPh2 Ph2P
(S,S)-34
N
H
N
N
N
Cl
36
O O
H3C CH3
O O
H3C CH3
O O
H3C CH3
 
Abbildung 6 Synthese der Nukleoside nach B. Trost. Reagenzien und Bedingungen: a. Pd2(dba)3 
CHCl3, (R,R)-34, DBU, THF; b. 36, Pd2(dba)3 CHCl3, (S,S)-34, THF; c. OsO4, NMO, 
DCM, H2, dann DMP, Aceton, TsOH; d. TFA, dann Pb(OAc)2, Aceton; e. HOBT, 
DCC, dann NaBH4, NH4OH. 
Eine asymmetrische Synthese der C-Nukleoside unter Anwendung der RAMP-
Hydrazon-Methode wurde vor kurzem auch in unserem Arbeitskreis von 
A. Hieronymi publiziert.12 
In den letzten Jahren sind biokatalytische Transformationen zunehmend in den 
Blickpunkt der synthetischen organischen Chemie gerückt. Insbesondere im Falle 
von hochfunktionalisierten Substraten, die bei konventionellen Umsetzungen einen 
beträchtlichen Einsatz der Schutzgruppen erfordern, bieten enzymkatalysierte 
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Umsetzungen eine deutlich effizientere Alternative. Darüber hinaus werden sie in der 
Regel in wässrigen Medien durchgeführt, was deren Bedeutung für industrielle 
Anwendungen zusätzlich steigert. 
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Abbildung 7 Asymmetrische Synthese von (+)-Showdomycin (49) nach M. D. Mihovilovic et al.13 
Reagenzien und Bedingungen: a. Cu / Zn-Paar, Ultraschallbad, MeCN, dann Cu / Zn-
Paar, NH4Cl, EtOH / MeCN-Gemisch; b. CPMO exprimiert in E. coli, Isopropyl-β-D-
thiogalactopyranosid (IPTG); c. OsO4–NMO, DCM , dann Aceton, AlCl3; d. O3, dann 
Me2S; e. 47, DMF; e. TFA / Wasser-Gemisch 1 : 1. 
In Abbildung 7 ist eine effiziente asymmetrische Totalsynthese des natürlichen 
Nukleosids (+)-Showdomycin (49) dargestellt, die eine enzymatische Transformation 
als Schlüsselschritt beinhaltet.13 Eine [4+3]-Cycloaddition des Tetrabromacetons 42 
an Furan 41 nach einem von M. D. Mihovilovic et al. entwickeltem 
Syntheseprotokoll14 und darauf folgende reduktive Dehalogenierung ergab das 
achirale Oxabicycloketon 43. Asymmetrische Baeyer-Villiger-Biooxidation dieser 
Verbindung lieferte das chirale Lacton 44 in einer exzellenten Diastereoselektivität 
von ee > 95%. Für diese Transformation wurde das Enzym Cyclopentanon 
Monooxygenase (CPMO; CE 1.14.13.16) aus dem Bakterium Comamonas sp. 
NCIMB 9872 (EC) verwendet. Dieses Enzym wurde in einer E. coli Kultur exprimiert. 
Osmiumtetroxid-katalysierte Dihydroxylierung des Lactons 44 und eine 
anschließende Schützung des intermediären Diols nach einem Protokoll von 
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R. Noyori et al.13d lieferte das Acetonid 45. Ozonolyse dieser Verbindung und 
anschließende Aufarbeitung mit Dimethylsulfid ergaben das α-Ketolacton 46. Eine 
Wittig-Olefinierung von 46 mit dem Reagenz 47 ergab das Imid 48. Die 
säurekatalysierte Entfernung der Acetonid-Schutzgruppe in wässriger 
Trifluoressigsäure lieferte schließlich die Zielverbindung (+)-Showdomycin (49). 
1.1.3 Trachycladine A und B  
Marine Organismen haben sich als Quelle einer großen Anzahl der natürlichen 
Nukleosiden bewährt.5, 15 Die natürliche Nukleoside Trachycladin A (50) und B (51) 
wurden zum ersten Mal 1995 von T. F. Molinski und P. A. Searle aus dem 
Meeresschwamm Trachycladus laevispirulifer (gesammelt in Exmouth-Golf, 
Westaustralien) isoliert.16 Die Verbindung Trachycladin A (oder Kumusin) konnte 
außerdem aus den Meeresschwämmen Theonella Cupola und Theonella sp. isoliert 
werden.17 Beide Nukleoside beinhalten die bisher unbekannte Zuckereinheit 2’-C-
Methyl-5’-deoxy-D-ribose (Abbildung 8). 
 
Abbildung 8 Strukturen der Nukleoside Trachycladin A (50) und Trachycladin B (51). 
Trachycladin A (50) ist strukturell verwandt mit der Verbindung 2-Chloro-2’-
deoxyadenosin (Cladribin, 52), die seit kurzem unter den Handelsnamen Leustatin® 
zur Behandlung der Haarzell-Leukämie eingesetzt wird (Abbildung 9).7 Außerdem 
wird zurzeit die Wirksamkeit des Cladribins als Präparat Mylinax® in klinischen 
Studien Phase III bei Multiple-Sklerose-Patienten getestet.18 Ebenfalls strukturell 
verwandte 2-C-Alkyl-Ribonucleoside 53 und 54, die in den letzten Jahren synthetisch 
dargestellt wurden, zeigten antivirale Eigenschaften (Inhibition der RNA-Polymerase 
des Hepatitis C Virus)19 und wirkten auch als potente und selektive Adenosin-A1 und 
Adenosin-A3-Rezeptor-Antagonisten.9, 20 
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Abbildung 9 Medizinisch relevante Nukleoside 52, 53 und 54, die mit Trachychladinen A und B 
strukturell verwandt sind. 
Trachycladin A (50) zeigte eine in vitro Zytotoxizität gegen mehrere menschliche 
Zelllinien: Leukämiezellen (CCRF-CEM), Adenokarzinomzellinie des Dickdarms 
(HCT-116) sowie Brustkrebszellen (MCF-7).16 Zugleich wurde bei der Verbindung 
keine Toxizität gegenüber Hefezellen und Bakterien festgestellt. Ähnliche Tests mit 
Trachycladin B (51) konnten aufgrund dessen nicht ausreichender Verfügbarkeit 
bisher nicht durchgeführt werden. Keines der beiden Nukleoside wurde bisher 
synthetisch dargestellt. 
In den Doktorarbeiten von A. Nühring21 und von I. Breuer22 wurde ein 
Retrosyntheseansatz für die Darstellung der 4´-epi-Trachycladine A und B vorgestellt 
(Abbildung 10).21-22 Beide Nukleoside 55 und 56 lassen sich auf den Zucker 2’-C-
Methyl-5’-deoxy-D-ribose (57) retrosynthetisch zurückführen. Diese Verbindung wäre 
ihrerseits durch eine Entschützung der Hydroxygruppen aus dem Aldehyd (R,R,S)-
58 darstellbar. Das ß-ständige Stereozentrum des Aldehyds (R,R,S)-58 wäre durch 
eine diastereoselektive Reduktion der Verbindung (S,S)-59 darstellbar. Beide 
stereogenen Zentren dieses literaturbekannten Ketons (S,S)-59 können sich unter 
Anwendung der SAMP / RAMP-Hydrazonmethode aus dem SAMP-Hydrazon (S)-60 
synthetisieren lassen. Diese Strategie wurde von I. Breuer unter anderen bei der 
Synthese der 2-Keto-1,3-diole mit quarternären Stereozentren angewendet.23 1,3-
Dioxanon 61 wäre somit die Ausgangsverbindung für die geplante Totalsynthese. 
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Abbildung 10 Retrosynthese der 4’-epi-Trachycladine A (55) und B (56) nach I. Breuer.22 
Nach einer von A. Nühring veröffentlichten Synthesevorschrift24 gelang es I. Breuer 
durch eine dreifache Alkylierung des SAMP-Hydrazons (S)-60 und anschließende 
ozonolytische Abspaltung des chiralen Auxiliars das Keton (S,S)-59 in diastereo- und 
enantiomerenreiner Form zu erhalten (Abbildung 11). Aus dieser Verbindung 
konnten MOM- und TBS-geschützte Aldehyde (R,R,S)-58 und (R,R,S)-62 dargestellt 
werden. Die säurekatalysierte Abspaltung der Acetonid-Schutzgruppe ergab 
schließlich das MOM-geschützte Lactol 63. 
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Abbildung 11 Synthese der Zwischenverbindungen (R,R,S)-62 und 63 nach I. Breuer.22 
1.2 Iminozucker 
1.2.1 Alkaloide: natürliche Iminozucker 
Als Iminozucker bezeichnet man Kohlenhydrate, die ein Stickstoffatom anstelle eines 
Ring-Sauerstoffatoms beinhalten. Iminozucker pflanzlicher Ursprungs werden aus 
historischen Gründen als Alkaloide bezeichnet. Sie kommen in der Natur sowohl als 
freie Basen wie auch als Glykoside vor. Natürliche Iminozucker werden aufgrund 
ihrer Strukturmerkmale in fünf große Klassen unterteilt: polyhydroxylierte Pyrrolidine, 
polyhydroxylierte Piperidine, Indolizidine, Pyrrolizidine und Nortropane 
(Abbildung 12).  
Nojirimycin (67) aus Streptomyces roseochromogenes wurde als erster natürlicher 
Iminozucker entdeckt. Nojirimycin erwies sich als ein moderater Inhibitor der 
menschlichen lysosomalen Glucocerebrosidase (IC50 = 19 μM). Alkaloid 2,5-
Dideoxy-2,5-imino-D-mannitol (68) ist ein polyhydroxyliertes Piperidinderivat und 
wurde unter anderen aus Tubawurzel (Derris Elliptica) isoliert. Calystegin N1 (65) ist 
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ein Nortropanalkaloid und kommt neben zahlreichen anderen strukturell verwandten 
Alkaloiden in der Tollkirsche (Atropa belladonna) vor. 
(-)-Swainsonin (64) ist ein toxisches Indolizidin-Alkaloid und kommt in Pflanzen wie 
Swainsonia canescens und Astragalus lentiginosus vor. Die letztere verursacht oft 
schwere Vergiftungen der Nutztiere in Australien und im Westen der USA und 
bewirkt somit beträchtliche landwirtschaftliche Schäden. Betroffene Tiere leiden an 
Schwächeanfällen, Orientierungsstörungen und Lähmungen. Die Verbindung (-)-
Swainsonin ist ein potenter Inhibitor der lysosomalen α-Mannosidase 
(IC50 = 0.04 μM). Das Pyrrolizidin-Alkaloid (+)-Australin (66) wurde neben 
Castanospermin (76, s. Abbildung 15) aus der australischen Kastanie 
(Castanospermum australe) isoliert. 
 
Abbildung 12 Natürlich vorkommende Iminozucker. 
1.2.2 Iminozucker in der medizinischen Chemie, Synthesemethoden 
Die ersten medizinischen Anwendungen der Iminozucker sind bereits in der antiken 
chinesischen Volksmedizin anzutreten, wo Wurzeln und Blätter des Maulbeerbaums 
EINLEITUNG 
 14
(Morus spp.) zur Behandlung von Diabetes sowie als Entzündungshemmer 
verwendet wurden.25 Diese enthalten größere Mengen der wasserlöslichen 
polyhydroxylierten Piperidine wie beispielsweise 1-Deoxynojirimycin. In Europa 
wurde eine vergleichbare Medizin erst seit dem 17. Jahrhundert als „Haarlem Öl“ 
verwendet. 
Glykosidasen und Glykosyltransferasen spielen eine wichtige Rolle bei vielen 
metabolischen Vorgängen. Iminozucker, die als Inhibitoren dieser Enzyme wirken 
können deswegen als Medikamente in zahlreichen Bereichen eingesetzt werden: als 
Inhibitoren der Tumor-Metastasen26 und viraler Replikation, anti-Diabetes Mittel und 
zur Behandlung der lysosomalen Speicherkrankheiten. Andere Iminozucker wirken 
als Neuraminidase-Hemmer und sind deswegen interessant als potentielle anti-
Influenza Medikamente. 
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Abbildung 13 Medizinisch relevante Imino- und Aminozucker. 
In Abbildung 13 sind einige Iminozucker dargestellt, die derzeit in der Humanmedizin 
verwendet werden. Desoxynojirimycin-Derivate Miglitol (Glyset® 71) und Voglibose 
(Basen® 69) werden klinisch zur Behandlung von Diabetes Typ II verwendet. Auch 
der Aminozucker Acarbose (Glucobay® 72) wird seit über einem Jahrzehnt als ein 
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anti-Diabetes Mittel vermarktet. Das Präparat Miglustat (70) ist seit kurzem unter den 
Handelsnamen Zavesca® zur Behandlung des Gaucher-Syndroms auf dem Markt.27 
Die meisten Glykosidasen besitzen im aktiven Zentrum zwei Carboxylgruppen, die 
die Spaltung der Glykosidbindung katalysieren (s. 73, Abbildung 14). Eine der 
beiden Säuren fungiert dabei als Brønsted-Säure und stabilisiert die Bildung des 
Oxoniumions. Die zweite Carboxylgruppe fungiert als Nukleophil und führt zur 
Bildung des Intermediats 74. Eine anschließende Übertragung des Substratmoleküls 
an die Carboxylgruppe des Enzyms resultiert in Spaltung der Glykosidbindung (75). 
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Abbildung 14 Mechanismus der O-Glykosidierung. 
Ein Enzym-Übergangszustand-Komplex wie 74 ist etwa 1010-1015 stabiler als ein 
entsprechender Enzym-Substrat-Komplex 73.25a Viele Iminozucker liegen unter 
physiologischen Bedingungen in der protonierten Form vor und weisen eine 
Oxoniumionen 74 ähnliche Geometrie und Ladungsverteilung auf. Deswegen bilden 
sie sehr stabile Komplexe mit Glykosidasen und inhibieren diese. Toxisches Alkaloid 
Castanospermin (76), isoliert aus der australischen Kastanie (Castanospermum 
australe), ist ein potenter α-Glukosidaseinhibitor. In Abbildung 15 ist ein Ausschnitt 
aus der Kristallstruktur eines Komplexes von Castanospermin (76) mit Enzym Exo-β-
(1,3)-Glykanase aus der Spezies Candida albicans dargestellt.28 Die beiden 
katalytisch aktiven Carboxylgruppen der Aminosäuren Glu 27 und Glu 292 im 
aktiven Zentrum des Enzyms befinden sich in direkter Nachbarschaft des Ligands 
76. 
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Abbildung 15 Links: Komplex der Exo-β-(1,3)-Glykanase aus Candida albicans mit 
Castanospermin.28 Die in grün dargestellten Aminosäuren-Reste: Glu 27 (oben), 
Asn 191 (links) und Glu 292 (unten). Die Abbildung wurde mit PyMol29 erstellt; 
Rechts: Castanospermin (76). 
Ältere Syntheserouten zu Iminozuckern gehen oft von natürlichen Kohlenhydraten 
aus und beinhalten eine große Anzahl von Schutzgruppentransformationen (Vgl. 
hierzu Kapitel 1.1.2).25a, 30 In den letzten Jahren wurden allerdings wesentlich 
effizientere Synthesen veröffentlicht, die einen Zugang zu diesen Verbindungen 
bieten. In Hinblick auf deren Verwendung in der Wirkstoffforschung ist es von 
Bedeutung, dass eine solche Syntheseroute die einfache Darstellung mannigfaltiger 
Substanzbibliotheken ermöglicht. 
In Abbildung 16 ist die von O. R. Martin et al.31 entwickelte Syntheseroute zum 
Galaktosidase-Inhibitor β-Homogalaktostatin 84 dargestellt. Als Ausgangsmaterial 
bei der Synthese wird kommerziell erhältliche tetra-O-Benzyl-D-galaktopyranose (77) 
verwendet. Eine Wittig-Reaktion mit dieser Verbindung ergab das Olefin 78, das 
einer anschließenden durch Osmiumtetroxyd katalysierten Dihydroxylierung 
unterzogen wurde. Die primäre Hydroxyfunktion des resultierenden Diols 79 wurde 
als TBS-Ether geschützt (Verbindung 80). Die beiden sekundären Hydroxygruppen 
des Intermediats 80 wurden unter Swern-Bedingungen zu Ketogruppen oxidiert. Die 
reduktive Aminierung des Diketons 81 ergab den geschützten Iminozucker 82, 
welcher anschließend zum geschützten Iminozucker 83 umgesetzt wurde. Dessen 
Entschützung lieferte die Zielverbindung 84. 
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Abbildung 16 Synthese des β-Homogalaktostatins 84 nach O. R. Martin et al.31 Reagenzien und 
Bedingungen: a. Ph3PCH2, Toluol; b. OsO4-NMO, Aceton, H2O; c. TBSCl DMAP, 
DCM; d. (COCl)2, DMSO, DCM; e. NH4CO2H, NaCNBH3, MeOH; f. AcOH, H2O, THF; 
g. TMSI, dann H2O. 
Einen deutlich effizienteren Zugang zu Indolizidin- und Pyrrolizidin-Alkaloiden wie (-)-
Rosmarinecine (91) bietet eine von A. Goti et al. entwickelte Methode 
(Abbildung 17). Das für die Synthese benötigte Nitron 86 lässt sich leicht aus dem 
TBS-geschützten Nitron 85 herstellen. Unter Mitsunobu-Bedingungen bildete sich 
aus dem Nitron 86 und Maleinsäuremethylester 87 der Ester 88, der anschließend 
eine intramolekulare 1,3-dipolare Cycloaddition eingeht. Diese Reaktion ergab 
ausschließlich das gewünschte Cycloaddukt 89. Die Reduktion von Isoxalidin 89 
zum Lacton 90 konnte durch Palladiumhydroxid katalysierte Hydrogenierung erreicht 
werden. Eine abschließende Red-Al®-Reduktion des Lactons 90 lieferte das 
gewünschte Produkt Rosmarinecin (91) in sehr guter Gesamtausbeute. Diese 
Syntheseroute wurde auch erfolgreich zur Darstellung zahlreicher anderer Necin-
Alkaloide eingesetzt.25a 
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Abbildung 17 Synthese des (-)-Rosmarinecins (91) nach A. Goti et al.32 Reagenzien und 
Bedingungen: a. TBAF, THF; b. PPh3, DEAD, THF; c. H2 1 atm, 20% Pd(OH)2 / C, 
MeOH; d. Red-Al®, THF. 
1.2.3 Batzellaside A-C 
Die Iminozucker Batzellaside A-C (92 a-c) wurden von N. L. Segraves und P. Crews 
aus dem Meeresschwamm Batzella sp., das auf der Westküste von Madagaskar 
heimisch ist, isoliert.33 Batzellasid A konnte in deutlich größeren Menge isoliert 
werden als Batzellasid B und Batzellasid C. In den ersten in vitro Tests mit der Kultur 
Staphylococcus epidermidis, zeigten alle drei Verbindungen eine biologische 
Aktivität (MIC < 6.3 μg/mL). Für weitere biologische Studien reichten die isolierten 
Substanzmengen nicht aus. 
 
Abbildung 18 Batzellaside A-C (92 a-c). 
Obwohl mehrere strukturell verwandte Iminozucker aus natürlichen Quellen bekannt 
sind, weisen keine anderen Verbindungen eine Polyhydroxypiperidin-Einheit mit 
demselben Substitutionsmuster auf. Es wurden bisher keine weiteren Studien mit 
diesen Verbindungen unternommen und auch keine Synthese veröffentlicht. 
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1.3 C-Azanukleoside 
1.3.1 Anwendungen der C-Azanukleoside in der medizinischen Chemie 
Unter physiologischen Bedingungen liegen C-Azanukleoside in einer protonierten 
Form vor und ähneln Übergangszuständen bei vielen biologischen Transformationen 
der Nukleoside (Vgl. hierzu Kapitel 1.2.2).25a Viele C-Azanukleoside sind deswegen 
potente Inhibitoren dieser Enzyme. 
 
Abbildung 19 Inhibitoren der Nukleosidhydrolasen und der Purin-Nukleosidphosphorylase. 
Nukleosidhydrolasen sind weit verbreitete Enzyme in parasitäre Protozoen wie 
beispielsweise Malaria-Erreger aus der Gattung Plasmodium sowie in Bakterien. 
Zugleich kommen diese Enzyme nicht bei Säugetieren vor.34 Azanukleoside 93, 94 
und 95 (Abbildung 19), die als Inhibitoren der Nukleosidhydrolasen wirksam sind, 
sind deswegen als potentielle anti-parasitäre und anti-bakterielle Mittel von 
Interesse. Zwei Milliarden Menschen weltweit leiden nach Schätzungen der WHO an 
Infektionen durch parasitäre Protozoen34 und etwa eine Million Menschen sterben 
jährlich alleine an Malaria, 85% davon sind Kinder im Alter von unter 5 Jahren.35 Der 
Bedarf an entsprechenden Medikamenten ist nach wie vor enorm. 
Andere C-Azanukleoside wie 96, 97 und 98 (Abbildung 19) sind äußerst potente 
Inhibitoren des Enzyms Purin-Nukleosidphosphorylase (IC50 bis zu 42 pM), das zum 
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Abbau der Purinnukleoside benötigt wird.36 Solche Verbindungen besitzen 
deswegen ein therapeutisches Potential zur Behandlung von Erkrankungen, die 
durch eine unerwünschte Aktivierung und Proliferation der T-Zellen verursacht 
werden. Dazu gehören unter anderen Autoimmunerkrankungen wie Schuppenflechte 
und rheumatoide Arthritis sowie T-Zell-Leukämie. 
1.3.2 Synthese der C-Azanukleoside. 
Auch in der Synthese der C-Azanukleosiden werden in der Regel natürliche Zucker 
als Ausgangsverbindungen verwendet.25a In Abbildung 20 ist eine von A. Dondoni et 
al. entwickelte Syntheseroute zu C-Azanukleosiden wie 103 präsentiert. Die 
Ausgangsverbindung 2,3,5-tri-O-benzyl-D-arabinofuranose (99) wurde mit 
Benzylhydroxylamin auf 110 °C erhitzt und ergab das Produkt 100 als einziges 
Anomer in einer guten Ausbeute. Addition einer metallorganischen Verbindung wie 
beispielsweise Thiazolyllithium (101) an das Hydroxylamin 100 lieferte das 
Hydroxylamin 102 mit vergleichsweise guter Diastereoselektivität.  
 
Abbildung 20 Synthese des C-Azanukleosids 103 nach A. Dondoni et al.37 Reagenzien und 
Bedingungen: a. BnNHOH; b. 101, Et2O; c. (AcO)2Cu, Zn, dann Tf2O, Pyridin. 
Eine anschließende Reduktion dieses Hydroxylamins und die Cyclisierung des 
intermediären Amins ergab das C-Azanukleosid 103 in einer guten 
Gesamtausbeute. 
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In der Synthese der C-Azanukleoside nach V. L. Schramm et al.34, 36a, 38 wurde 2,3-
O-Isopropylidene-D-lyxono-1,4-lacton (104) als Ausgangsverbindung verwendet 
(Abbildung 21). Schützung der primären Hydroxyfunktion dieser Verbindung als 
TBS-Ether ergab das Lacton 105, das anschließend mit Lithiumborhydrid zum Diol 
106 reduziert wurde. 
 
Abbildung 21 Synthese der C-Azanukleoside 111 nach V. L. Schramm et al.34, 36, 38 Reagenzien und 
Bedingungen: a. TBSCl, Imidazol, DMF; b. LiBH4, THF; c. Ms2O, Pyridin, dann NaN3, 
DMF; d. H2, Pd, NaOAc, Dioxan; e. NCS, n-Pentan, dann LiTMP; f. RMgX oder RLi. 
Dessen Mesylierung ergab den intermediären Diester, welcher mit einem Äquivalent 
Natriumhydrid zu einem Gemisch aus Aziden 107 und 108 umgesetzt wurde. Dieses 
Gemisch wurde einer Hydrogenierung unterzogen, wobei es zu einer direkten 
Bildung des Pyrrolidin-Derivats 109 kam. Diese Verbindung kann mit N-
Chlorosuccinimid zu Enamin 110 oxidiert werden. Die diastereoselektive Addition 
einer Grignard-Verbindung oder einer lithiumorganischen Verbindung ergab die 
gewünschten C-Azanukleoside 111. 
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Eine etwas kürzere Syntheseroute, die von Verbindung 105 ausgeht, wurde von 
M. Yokoyama et al. entwickelt (Abbildung 22).39 Addition der entsprechenden 
lithiumorganischen Verbindung an das Lacton 105 ergab das Diol 112, das als ein 
Diastereomerengemisch vorlag. Dessen Oxidation unter Swern-Bedingungen führte 
zum Diketon 113. Die anschließende reduktive Aminierung dieser Verbindung ergab 
das geschützte C-Azanukleosid 111. Die Entfernung der beiden Schutzgruppen 
dieser Verbindung mit Hilfe von Trifluoressigsäure lieferte die Zielverbindungen 114. 
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Abbildung 22 Synthese der C-Azanukleoside 114 nach M. Yokoyama et al.39 Reagenzien und 
Bedingungen: a. RLi, THF; b. DMSO, TFAA, Et3N, DCM; c. HCO2NH4, NaBH3CN, 
MeOH; d. 70% CF3CO2H. 
In unserem Arbeitskreis führte A. Müller-Hüwen in Rahmen ihrer Doktorarbeit 
Untersuchungen zur Darstellung der 2´-desoxy-C-Azanukleoside 121 durch 
(Abbildung 23).40 Als Ausgangsverbindung bei der Synthese wurde SAMP-Hydrazon 
(S)-60 verwendet. Seine α-Alkylierung mit dem Alkylbromid 115 verlief mit einer 
hohen Diastereoselektivität und ergab die Verbindung (S,S)-116. Entfernung des 
chiralen Auxiliars und anschließende Reduktion des intermediären Ketons mit L-
Selectride® führten zum Alkohol (S,S)-117. Dieser wurde über 2 weitere synthetische 
Schritte zum Azid (S,R)-118 umgesetzt. Entschützung der primären Hydroxyfunktion 
der Verbindung (S,R)-118 und anschließende Swern-Oxidation ergaben den 
Aldehyd (S,R)-119. An dieser Stelle war beabsichtigt, durch Reduktion der 
Azidgruppe des Aldehyds, das Imin (S,R)-120 zu erhalten. 
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Abbildung 23 Versuche zur Darstellung der C-Azanukleoside 121 nach A. Müller-Hüwen.40 
Reagenzien und Bedingungen: a. t-BuLi, THF, dann 115; b. (CO2H)2, H2O;  
c. L-Selectride®, THF; d. MsCl, THF; e. NaN3, 18-Krone-6, DMF; f. TBAF, THF; g. 
(COCl)2, DMSO, Et3N, DCM. 
Die Synthese konnte zum damaligen Zeitpunkt nicht abgeschlossen werden, weil die 
intramolekulare Aza-Wittig-Reaktion nach H. Staudinger nicht zum gewünschten 
Produkt (S,R)-120 führte. Die Ursache hierfür lag vermutlich darin, dass durch die 
Starrheit der trans-substituierten 1,3-Dioxaneinheit die Bildung der bicyclischen 
Verbindung (S,R)-120 verhindert wurde. 
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2 AUFGABESTELLUNG 
Im Rahmen vorliegender Arbeit sollten folgende drei Punke bearbeitet werden: 
Darstellung der 4′-epi-Trachycladine A und B 
Dem Synthesekonzept zufolge sollte ein synthetischer Zugang zu den Nukleosiden 
4′-epi-Trachycladin A (55) und B (56) erarbeitet werden (Abbildung 24). Als 
Ausgangssubstanz der Synthese sollte dabei 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (61) in 
Form des SAMP-Hydrazons eingesetzt werden. Dabei war es beabsichtigt, auf die 
Vorarbeiten von I. Breuer22 zurückzugreifen. 
 
Abbildung 24 Geplante Synthese der 4′-epi-Trachychladine A (55) und B (56) mit Hilfe der 
SAMP / RAMP-Hydrazonmethode. 
Synthese der Batzellaside A-C 
Es sollte ein diastereo- und enantioselektiver Zugang zu natürlich vorkommenden 
Azazuckern Batzellaside A-C (92 a-c) erarbeiten werden (Abbildung 25). Die 
Syntheseroute könnte 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (61), p-Anisidin (123) und 
Säurechloride 122 a-c als Ausgangsverbindungen verwenden. Als Schlüsselschritt 
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bei der Totalsynthese von 92 a-c sollte die organokatalytische Mannich-Reaktion 
zum Einsatz kommen. 
 
Abbildung 25 Geplante Synthese der Batzellaside A-C (92 a-c). 
Effizienter synthetischer Zugang zu C-Azanukleosiden 
Es sollte ein effizienter synthetischer Zugang zu C-Azanukleosiden 125 erarbeiten 
werden. Als Ausgangssubstanzen bei der Synthese sollte 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-
on (61) und ein entsprechendes Arylglyoxal 124 verwendet werden (Abbildung 26). 
Als Schlüsselschritt bei der geplanten Syntheseroute sollte eine organokatalytische 
Aldolreaktion eingesetzt werden. 
 
Abbildung 26 Beabsichtigte Synthese der C-Azanukleoside 125. 
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3 HAUPTTEIL 
3.1 Erste Asymmetrische Synthese der 4′-epi-Trachycladine A  
und B 
3.1.1 Retrosynthetische Betrachtungen 
Unter Berücksichtigung der Vorarbeiten von I. Breuer22 ergibt sich für die Synthese 
der 4′-epi-Trachycladine A (55) und B (56) folgendes Synthesekonzept: 
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Abbildung 27 Retrosynthese der 4′-epi-Trachycladine A (55) und B (56). 
Wie aus der Abbildung 27 zu entnehmen ist, sollten die Nukleoside 55 und 56 aus 
dem Triacetat 126 zugänglich sein. Für die Kopplung dieser Verbindung mit der 
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Chloroadenin-Einheit sollten Reaktionsbedingungen nach H. Vorbrüggen anwendbar 
sein.10 Das Nukleosid 56 sollte hingegen unter den Silyl-Hilbert-Johnson 
Bedingungen darstellbar sein.41 Deren gemeinsame Vorläufer, die Verbindung 126 
sollte sich, ihrerseits, aus dem Kohlenhydrat 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-lyxose (57) 
herstellen lassen. 
Durch eine selektive Entfernung der Acetonid-Schutzgruppe lässt sich diese 
Verbindung auf den Aldehyd (S,R,S)-58 zurückführen. Die Darstellung solcher 
Verbindungen wurde bereits von I. Breuer in ihrer Dissertation beschrieben.22 Dabei 
wurde das als ein Acetal geschützte Tetraol (S,R,S)-127 als Ausgangssubstanz 
verwendet und durch eine Schützung der sekundären Alkoholfunktion und darauf 
folgende Freisetzung und Oxidation der primären Alkoholfunktion in den Aldehyd 
(R,R,S)-58 überführt. Das Tetraol (S,R,S)-127 kann durch eine diastereoselektive 
Reduktion dessen Vorläufers, des Ketons (S,S)-59 dargestellt werden.21, 24 Letzteres 
lässt sich mit Hilfe der SAMP / RAMP-Hydrazonmethode aus dem leicht 
zugänglichen Dioxanon 6142 synthetisieren. 
Somit fungiert die SAMP-auxiliargesteuerte diastereoselektive dreifache α,α,α′-
Alkylierung des 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (61) zum α,α,α′-trisubstituierten Keton 
(S,S)-59 als Schlüsselschritt in dieser Totalsynthese. 
3.1.2 Darstellung von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on-SAMP-Hydrazon ((S)-
60) 
Das als Ausgangsmaterial dienende 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (61) ist 
kommerziell erhältlich. Diese Verbindung kann auch leicht in einer zweistufigen 
Synthese ausgehend von wesentlich kostengünstigeren Tris(hydroxymethyl)-
aminomethan Hydrochlorid (128) nach einer Literaturvorschrift von D. Hoppe et al. 
dargestellt werden (Abbildung 28).42-43 Im ersten Schritt erfolgte die säurekatalysierte 
Acetalisierung des Triols 128 mit 2,2-Dimethoxypropan (2,2-DMP). Der isolierte 
Aminoalkohol 129 wurde im nächsten Syntheseschritt einer oxidativen Spaltung mit 
wässriger Natriumperiodatlösung unterzogen. Die Zielverbindung 61 wurde auf diese 
Weise in einer Gesamtausbeute von 71% erhalten. 
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Abbildung 28 Darstellung von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (61). 
Das 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on-SAMP-Hydrazon ((S)-60) wurde nach einer von 
B. Bockstiegel beschriebenen Methode dargestellt (Abbildung 29).44 Demnach wurde 
das Hydrazon (S)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin (SAMP, (S)-130) mit einem 
Überschuss von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on (61) in Benzol erhitzt, wobei das 
entstehende Wasser am Wasserabscheider entfernt wurde. Anschließend wurde das 
Rohprodukt destillativ aufgereinigt. Um eine Zersetzung des Hydrazons (S)-60 
während der Destillation zu vermeiden, wurde diese bei einem Druck von ca. 
0.05 mbar durchgeführt. 
 
Abbildung 29 Darstellung von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on-SAMP-Hydrazon ((S)-60). 
3.1.3 Darstellung des α,α,α′-trisubstituierten SAMP-Hydrazons     
(S,R,S)-136 
Wie in mehreren in den letzten Jahren erschienenen Übersichtsartikeln45 
hervorgehoben wurde, stellt das SAMP-Hydrazon (S)-60 ein nützliches 
Dihydroxyaceton-Äquivalent für die asymmetrische Synthese dar. Dessen erste 
erfolgreiche Anwendung als d2-Syntheseäquivalent für die α-Alkylierung gelang 
B. Bockstiegel in 1989 und wurde in anschließenden Arbeiten von U. Jegelka für 
eine Reihe von auxiliargesteuerten mono- und bis-Alkylierungen ausgebaut.46 
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Nach einer literaturbekannten Synthesevorschrift von U. Jegelka konnte das 
Hydrazon (S,S,S)-132 ausgehend von Verbindung (S)-60 dargestellt werden 
(Abbildung 30).47 Dazu wurde das Hydrazon (S)-60 bei einer Temperatur von -78 °C 
mit t-Butyllithium deprotoniert und anschließend bei -100 °C mit Methyliodid alkyliert. 
Die α-monoalkylierte Verbindung (S,S)-131 wurde in nahezu quantitativer Ausbeute 
isoliert und ohne weitere Aufreinigung im darauf folgenden Syntheseschritt 
verwendet. Der zweite Alkylierungsschritt erfolgte unter den gleichen 
Reaktionsbedingungen und ergab das α,α′-bisalkylierte Hydrazon (S,S,S)-132 in 
einer Gesamtausbeute von 86%. 
 
Abbildung 30 Darstellung des α,α′-disubstituierten-SAMP-Hydrazons (S,S,S)-132. 
Die relative und absolute Konfiguration des pseudo-C2-symmetrischen Hydrazons 
(S,S,S)-132 wurde experimentell bestimmt und steht im Einklang mit dem für die 
Alkylierung vorgeschlagenen metalloretentiven SE2′-front-Mechanismus 
(Abbildung 31).44a, 46 Demnach erfolgt der elektrophile Angriff des Methyliodids von 
derselben diastereotopen Seite des Azaenolats (S)-133, auf der sich das 
koordinierte Lithiumkation befindet. Anhand der von D. Enders et al. durch Röntgen-
Kristallstrukturanalyse aufgeklärten Struktur des Azaenolats (S)-134 wurde bestätigt, 
dass das Lithiumkation in einem lithiierten SAMP-Hydrazon durch die 
Methoxygruppe des SAMP-Auxiliars intramolekular komplexiert wird und deren 
Pyrrolidin-Ring nahezu senkrecht zu der Azaallyl-Ebene liegt.48 
Im darauf folgenden Alkylierungsschritt kommt es zur Bildung des kinetisch 
bevorzugten Azaenolats (S,S)-135, dessen zweite Alkylierung mit Methyliodid nach 
demselben Mechanismus verläuft und das α,α′-bisalkylierte Hydrazon (S,S,S)-132 
liefert. 
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Abbildung 31 Mechanismus der α,α′-Bisalkylierung des Hydrazons (S)-60. 
Die Darstellung des α,α,α′-trisubstituierten Hydrazons (S,R,S)-136 aus dem pseudo-
C2-symmetrischen α,α′-bisalkylierten Hydrazon (S,S,S)-132 erfolgte nach einer 
Synthesevorschrift von A. Nühring (Abbildung 32).24 Dazu wurde die 
Ausgangsverbindung (S,S,S)-132 bei einer Temperatur von -78 °C im Verlauf von 
ca. 3 Stunden mit t-Buthyllithium deprotoniert und das dabei entstehende Azaenolat 
konnte anschließend mit Benzyloxymethylchlorid (BOMCl)49 alkyliert werden 
(Abbildung 32). Das gewünschte Hydrazon (S,R,S)-136 fiel dabei als Gemisch der 
E- und Z-Isomere an. 
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Abbildung 32 Quarternisierung des Hydrazons (S,S,S)-132. 
Die relative und absolute Konfiguration des enantiomeren RAMP-Hydrazons 
(R,S,R)-136 konnte von A. Nühring durch NOE-Messungen sowie durch 
Röntgenstrukturanalyse bestätigt werden.21, 24 Sie steht ebenfalls im Einklang mit 
dem für die Alkylierung der SAMP / RAMP-Hydrazone postulierten metalloretentiven 
SE2′-front-Mechanismus. 
3.1.4 Ozonolytische Abspaltung des chiralen Auxiliars 
In der Literatur sind zahlreiche Methoden für epimerisierungsfreie Abspaltung des 
Hydrazon-Auxiliars und Regeneration der entsprechenden Carbonylverbindung 
beschrieben. Ozonolyse, Hydrolyse unter stark sauren Bedingungen sowie mit 
wässriger Oxalsäure und mit Kupfer(II)-chloridlösung finden dafür am meisten 
Anwendung.50 Wie in der Doktorarbeit von A. Nühring gezeigt wurde, eignet sich für 
die Darstellung des Ketons (S,S)-59 die ozonolytische Spaltung des Hydrazons 
(S,R,S)-136 am besten.21, 24  
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Abbildung 33 Ozonolytische Spaltung des α,α,α′-trisubstituierten Hydrazons (S,R,S)-136. 
Für die Abspaltung des chiralen Auxiliars wurde die Ausgangsverbindung (S,R,S)-
136 in Dichlormethan bei -78 °C ozonolysiert (Abbildung 33). Allerdings tritt dabei 
teilweise eine Oxidation der O-Benzylgruppe als Nebenreaktion in Erscheinung, so 
dass das gewünschte Keton (S,S)-59 in einer etwas schwankenden Ausbeute von 
ca. 65% isoliert wurde. Die Umsetzung verläuft epimerisierungsfrei und das Produkt 
(S,S)-59 wird mit einem Diastereomerenüberschuss von über 96% (bestimmt durch 
NMR-Messungen) isoliert. 
3.1.5 Diastereoselektive Reduktion der Ketofunktion von (S,S)-59 
A. Nühring zeigte in ihren Vorarbeiten, dass die L-Selectride®-Reduktion des Ketons 
(R,R)-59 zum Alkohol (R,S,R)-127 in nahezu quantitativer Ausbeute und mit einer 
sehr hoher Diastereoselektivität verläuft.24 Die relative Konfiguration des neu 
gebildeten Stereozentrums des Alkohols (R,S,R)-127 konnte mit Hilfe von NOE-
Messungen aufgeklärt werden. Die nukleophile Hydrid-Übertragung vom sterisch 
anspruchsvollen Borhydridion findet während der Reduktion aus dem pseudo-
äquatorialen Halbraum statt und führt zur Bildung eines axialen Alkohols 
(Abbildung 34). Möglicherweise kommt es hierbei zur intramolekularen 
Komplexierung des Lithiumkations zwischen der Carbonylgruppe des Substrats und 
einem Sauerstoffatom dessen Acetalfunktion.22 
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Abbildung 34 Diastereoselektive Reduktion des Ketons (S,S)-59 mit L-Selectride®. 
Die Ausgangsverbindung (S,S)-59 wurde mit L-Selectride® bei -78 °C in THF zu 
Alkohol (S,R,S)-127 reduziert (Abbildung 35). Nach wässriger Aufarbeitung und 
darauf folgender Oxidation mit Wasserstoffperoxyd konnte das Produkt in 
quantitativer Ausbeute und einem Diastereomerenüberschuss von über 96% isoliert 
werden. 
 
Abbildung 35 Reduktion des α,α,α′-trisubstituierten Ketons (S,S)-59 zum Alkohol (S,R,S)-127. 
3.1.6 Versuch zur Darstellung des Aldehyds (R,R,S)-138 
Das Kohlenhydrat 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-lyxose (57) sollte durch eine selektive 
Entfernung der Acetal-Schutzgruppe aus dem Aldehyd (R,R,S)-138 direkt darstellbar 
sein (Abbildung 36). In unserem ersten Syntheseansatz wurde deswegen versucht, 
den Aldehyd (R,R,S)-138 ohne Verwendung weiterer Schutzgruppen aus dem 
Alkohol (S,R,S)-127 zu synthetisieren (Abbildung 36). Eine selektive Oxidation der 
primären Alkoholfunktion der Verbindung (S,R,S)-137 sollte mit einem 
Oxidationsmittel wie beispielsweise Dess-Martin-Periodinan (DMP) möglich sein.51 
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Abbildung 36 Versuche zur Darstellung des Aldehyds (R,R,S)-138. 
Der Versuch, die Benzyl-Schutzgruppe der Verbindung (S,R,S)-127 durch 
katalytische Pd / C-Hydrierung in Methanol zu entfernen, ergab unerwartet das 
umgelagerte 1,3-Dioxolan (S,R,S)-139 (Vgl. hierzu Kapitel 3.1.9).52 Hingegen konnte 
der säurelabile Alkohol (S,R,S)-137 aus dem Benzylether (S,R,S)-127 unter Birch-
Bedingungen erfolgreich dargestellt werden. Für die selektive Oxidation der primären 
Alkoholfunktion des Diols (S,R,S)-137 wurde auf Dess-Martin-Oxidation 
zurückgegriffen, die sich für regioselektive Oxidationen der polyhydroxylierten 
Verbindungen bewährt hat. Eine vergleichbare Oxidation wurde unter anderen von 
E. Carreira et al. bei der Totalsynthese der (+)-Saragossasäure C erfolgreich 
angewendet.53 Allerdings erwies sich der Aldehyd (R,R,S)-138 als extrem 
hydrolyseempfindlich und konnte deswegen nicht isoliert werden. Diese 
Syntheseroute wurde deswegen nicht weiter verfolgt. 
3.1.7 Umlagerung der Acetonid-Schutzgruppe des Alkohols (S,R,S)-127 
1,2-Acetale, unter anderem trans-substituierte 1,2-Acetonide, sind in der Regel 
thermodynamisch stabiler als die entsprechenden 1,3-Acetale.52 Es ließ sich 
deswegen erwarten, dass der Aldehyd (R,R,S)-141 (Abbildung 38) eine höhere 
Stabilität aufweisen sollte als der isomere Aldehyd (R,R,S)-138 (Abbildung 36). 
Unser nächster Syntheseansatz basierte auf der Verwendung des Aldehyds (R,R,S)-
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141 als Vorstufe für die Darstellung des Kohlenhydrats 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-
lyxose (57). 
Eine säurekatalysierte Umacetalisierung des 1,3-Acetals (S,R,S)-127 mit 
Camphersulfonsäure in trockenem Aceton lieferte das thermodynamisch stabilere 
1,3-Dioxolan (S,R,S)-140 (Abbildung 37). Die darauf folgende katalytische Pd / C-
katalysierte Hydrierung in Methanol setzte erwartungsgemäß die primäre 
Alkoholfunktion dieser Verbindung frei und lieferte das Diol (S,R,S)-139 in nahezu 
quantitativer Ausbeute. 
 
Abbildung 37 Darstellung des 1,2-Diols (S,R,S)-139. 
Oxidation eines terminalen 1,2-Diols zum entsprechenden α-Hydroxyaldehyd ist 
literaturbekannt und wurde beispielsweise von J. Cossy et al. bei der Totalsynthese 
von (+)-Methynolid erfolgreich eingesetzt.54  
Oxidationsmittel Base  LM T Produkt Ausbeute (%) 
DMSO, (COCl)2 TEA DCM -78 °C 
Komplexes 
Produktgemisch - - 
DMSO, 
Pyridin·SO3 
TEA DCM RT Keine Umsetzung - - 
DMP Pyridin DCM RT Aldehyd  (R,S)-142 - - 
Tabelle 1 Versuche zur Darstellung des Aldehyds (R,R,S)-141. 
Dennoch sind unsere Versuche zur Oxidation der Alkoholfunktion des Diols (S,R,S)-
139 fehlgeschlagen (Tabelle 1). Unter Dess-Martin-Bedingungen kann es zu einer 
Glykolspaltung und somit zur Bildung des Aldehyds (R,S)-142. Swern-Oxidation 
dagegen ergab ein komplexes Produktgemisch, was offenbar auf die Abspaltung der 
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Acetonid-Schutzgruppe zurückzuführen ist (Abbildung 38). Somit konnte der Aldehyd 
(R,R,S)-141 durch diese Syntheseroute nicht dargestellt werden. 
 
Abbildung 38 Versuche zur Oxidation des 1,2-Diols (S,R,S)-139. 
3.1.8 Schützung der sekundären Alkoholfunktion 
Durch eine zusätzliche Schützung der sekundären Hydroxygruppe der Verbindung 
(S,R,S)-127 sollten bereits bei den vorigen Syntheseansätzen aufgetreten 
Nebenreaktionen wie deren Oxidation, Glykolspaltung oder unbeabsichtigte 
Umlagerung der Acetonid-Schutzgruppe vermieden werden. Wie aus der 
Abbildung 27 zu entnehmen ist, stellt das Triacetat der 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-
lyxose (126) einen gemeinsamen Vorläufer der 4′-epi-Trachycladine A (55) und B 
(56) dar. Aus diesem Grund bietet sich eine Acetatgruppe zum Schutz der 
sekundären Hydroxyfunktionalität des Alkohols (S,R,S)-127 an. Diese sollte sowohl 
während der O-Debenzylierung wie auch bei der darauf folgender Oxidation der 
primären Alkoholfunktion und unter sauren Reaktionsbedingungen stabil sein. Die 
Acylierung der substituierten 2-Hydroxy-1,3-acetonide ist literaturbekannt und wurde 
unter anderen von A. Hasegawa et al. bei der Synthese der Derivate der 5-
Acetamido-3,5-dideoxy-galacto-2-octulosonsäure erfolgreich angewendet.55 
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Acylierungsmittel LM T Ergebnis 
Ac2O, Pyridin Pyridin RT Sehr geringer Umsatz 
Ac2O, DMAP Pyridin RT Produktgemisch 
Ac2O, Sc(OTf)3 CH3CN -40 °C Produktgemisch 
AcCl, Sc(OTf)3 CH3CN -40 °C Produktgemisch 
AcCl, Pyridin CH3CN -40 °C → RT Produktgemisch 
Tabelle 2 Versuche zur Darstellung des Acetats (S,R,S)-143. 
Bei dem Versuch, die sekundäre Hydroxyfunktion der Verbindung (S,R,S)-127 mit 
Essigsäureanhydrid in Pyridin zu acylieren, wurde nur eine sehr geringere 
Umsetzung erzielt (Tabelle 2). Unter etwas harscheren Reaktionsbedingungen 
dagegen wurde unerwartet ein Gemisch aus dem gewünschten Produkt (S,R,S)-143 
und 1,3-Dioxolanen (S,R,S)-144 und (S,R,S)-145 erhalten, was auf eine partielle 
Umacetalisierung während der Umsetzung schließen lässt (Abbildung 39). 
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Abbildung 39 Versuche zur Acylierung des Alkohols (S,R,S)-127. 
I. Breuer konnte bereits in ihrer Dissertation zeigen, dass die sekundäre 
Alkoholfunktion der Verbindung (S,R,S)-127 als tert-Butyldimethylsilyl-Ether (TBS-
Ether) geschützt werden kann.22 Die TBS-Schutzgruppe sollte während der 
geplanten Freisetzung und Oxidation der primären Alkoholfunktion dieser 
Verbindung zum Aldehyd (R,R,S)-62 (Abbildung 42) stabil bleiben und könnte 
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zudem im darauf folgenden Syntheseschritt unter sauren Bedingungen gleichzeitig 
mit der Acetonid-Schutzgruppe abgespalten werden. 
 
Abbildung 40 Darstellung des TBS-Ethers (S,R,S)-146. 
Der Alkohol (S,R,S)-127 wurde im trockenem DCM vorgelegt und bei 0 °C mit 
2,6-Lutidin und TBSOTf versetzt (Abbildung 40). Nach wässriger Aufarbeitung und 
anschließender säulenchromatographischer Aufreinigung wurde der TBS-Ether 
(S,R,S)-146 in einer sehr guten Ausbeute erhalten. 
3.1.9 Entfernung der O-Benzyl-Schutzgruppe 
Zunächst wurde versucht, den O-Benzylether (S,R,S)-146 hydrogenolytisch zu 
spalten. Allerdings ergab Pd / C-Hydrierung in Methanol bei Raumtemperatur 
überraschenderweise das 1,2-Diol (S,R,S)-139 als einziges Reaktionsprodukt 
(Abbildung 41). Diese unerwünschte Nebenreaktion wurde von Z. S. Kim ebenfalls 
beobachtet.56 Offenbar enthielt der Katalysator (10% Pd / C, Hochschullieferung der 
Firma Degussa) Spuren von Lewis-sauren Pd(II)-Salzen als Verunreinigung. Solche 
Verbindungen, wie beispielsweise PdCl2(CH3CN)2, erwiesen sich als effiziente 
Katalysatoren sowohl für die Spaltung der tert-Butyldimethylsilyl-Ether57 wie auch für 
Hydrolyse der Acetale58. 
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Abbildung 41 Pd-katalysierte Hydrierung von Benzylether (S,R,S)-146 (links) und dessen 
Debenzylierung zum Alkohol (S,R,S)-147 unter Birch-Bedingungen (rechts). 
Dagegen verlief die O-Debenzylierung von (S,R,S)-146 unter Birch-Bedingungen 
problemlos und ergab den gewünschten Alkohol (S,R,S)-147 als einziges Produkt 
(Abbildung 41).22 Dieser Syntheseschritt wurde in flüssigem Ammoniak unter Zugabe 
von elementarem Calcium bei -33 °C durchgeführt. Im Gegensatz zu dem Diol 
(S,R,S)-137 (Abbildung 36) erwies sich diese Verbindung als weniger 
säureempfindlich und konnte säulenchromatographisch aufgereinigt werden. 
3.1.10 Oxidation des Alkohols (S,R,S)-147 
Der Alkohol (S,R,S)-147 konnte bereits von I. Breuer durch Swern-Oxidation in den 
Aldehyd (R,R,S)-62 überführt werden.22 Unter Dess-Martin-Bedingungen51 erfolgte 
dieser Syntheseschritt in einer etwas besseren Ausbeute von 93% (Abbildung 42). 
Dabei wurde das Reaktionsgemisch durch Zugabe von Pyridin abgepuffert, um eine 
unbeabsichtigte Abspaltung der 1,3-Acetonid-Schutzgruppe und darauf folgende 
Überoxydation des Substrats zu vermeiden. Als Lösungsmittel bei dieser Umsetzung 
wird trockenes DCM verwendet. Zugleich muss darauf geachtet werden, dass ca. 
1 eq. Wasser im Reaktionsgemisch vorhanden ist, so dass der Austausch der Iod-
gebundenen Acetatgruppen des Reagenzes aktiviert wird.59 Vor allem bei der 
Verwendung des frisch hergestellten Dess-Martin-Reagenz kann die Reaktion durch 
Zugabe von wenigen Tropfen nicht vorgetrocknetem DCM signifikant beschleunigt 
werden. 
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Abbildung 42 Dess-Martin-Periodinan Oxidation des Alkohols (S,R,S)-147. 
Das etwas säurelabile Produkt (R,R,S)-62 konnte säulenchromatographisch 
aufgereinigt und vollständig charakterisiert werden. Der Aldehyd (R,R,S)-62 fiel als 
farblose Flüssigkeit an. 
3.1.11 Abspaltung der Acetonid- und TBS-Schutzgruppen 
Sowohl eine 1,3-Acetonidgruppe wie auch eine TBS-Schutzgruppe können unter 
sauren Reaktionsbedingungen abgespalten werden.52 Dennoch ergab der Versuch, 
den Aldehyd (R,R,S)-62 unter stark sauren Bedingungen (2 M HCl in 
Wasser / Methanol-Gemisch) direkt in 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-lyxose (57) zu 
überführen, ein komplexes Produktgemisch. Unter deutlich milderen 
Reaktionsbedingungen hingegen (D,L-Camphersulfonsäure in Methanol) erfolgte 
eine saubere Abspaltung der 1,3-Acetonidgruppe und eine partielle Umlagerung der 
TBS-Schutzgruppe. Die Umsetzung ergab ein Gemisch aus TBS-Ether 148 und 149 
(Abbildung 43). 
 
Abbildung 43 Entfernung der 1,3-Acetonid- und TBS-Schutzgruppen des Aldehyds (R,R,S)-62. 
Wie im Kapitel 3.1.12 beschrieben, erschwerte die sperrige TBS-Gruppe der 
Verbindung 148 die Veresterung der tertiären Alkoholfunktion der 2′-C-methyl-5′-
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deoxy-L-lyxose (57) in erheblichem Maße. Für die weitere Umsetzung zum Acetat 
126 (s. Retrosyntheseplan in Abbildung 27) musste deswegen das Gemisch der 
TBS-Ether 148 und 149 zunächst in den Zucker 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-lyxose (57) 
überführt werden. Für diesen Syntheseschritt wurde eine Entschützung unter sauren 
Bedingungen sowie in Gegenwart von Fluoridionen getestet. Wie Tabelle 3 zu 
entnehmen ist, konnten die TBS-Ether 148 und 149 mit Hilfe von TBAF in wässrigem 
THF sehr effizient gespalten werden. Hierzu wurde das Produktgemisch 148 und 
149 in THF gelöst und bei Raumtemperatur mit 1 M TBAF-Lösung versetzt 
(Abbildung 43). Anschließend entfernte man das Lösungsmittel unter vermindertem 
Druck. Das Produkt 57 wurde ohne Isolierung zu dem Acetat 126 umgesetzt. 
Bedingungen T Reaktionszeit Ergebnis 
HCOOH, THF, H2O 60 °C 8 Stunden 
Unvollständige Entschützung, 
Nebenprodukte 
NH4F, Methanol, H2O RT 2 Tage Vollständige Entschützung 
TBAF, THF, H2O RT 1 Stunde Vollständige Entschützung 
Tabelle 3 Spaltung der TBS-Ether 148 und 149. 
3.1.12 Acetylierung der Zuckereinheit 
Peracylierte Zucker sind die mit Abstand am häufigsten verwendeten 
Ausgangsverbindungen zur Synthese von Nukleosiden.10 Insbesondere O-
Acetylzucker haben hierfür eine breite Anwendung in der Praxis gefunden. Ein 
entsprechendes Derivat der 2′-C-methyl-5′-deoxy-L-lyxose sollte deswegen als gut 
geeignete Vorstufe für die Synthese der 4′-epi-Trachycladine A (55) und B (56) 
einsetzbar sein (s. hierzu Abbildung 27 und Abbildung 44). 
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Abbildung 44 Geplante Darstellung der 4′-epi-Trachycladine A (55) und B (56) ausgehend von 
Diacetat 150. 
Zunächst wurde deswegen versucht, durch direkte Acylierung des TBS-Ethers 148 
das Diacetat 150 darzustellen (Abbildung 45). Diese Verbindung sollte anschließend 
für die Kopplungen mit Hypoxanthin und 2,6-Dichloropurin (151) eingesetzt werden 
und zu Nukleosiden 152 und 154 führen (Abbildung 44). Anschließende Entfernung 
der Schutzgruppen ergäbe schließlich die Zielverbindungen 4′-epi-Trachycladine A 
(55) und B (56). 
 
Abbildung 45 Versuche zur Acetylierung der 3′-(OTBS)-2′-Methyl-5′-desoxy-L-lyxose (148). 
Wie Tabelle 4 zu entnehmen ist, lieferten Versuche zur Acylierung der Verbindung 
148 in Pyridin sowie in Gegenwart von Natriumacetat als Base ausschließlich das 
Monoacetat 155. Sogar bei einer Temperatur von 100 °C wurde keine Bildung des 
gewünschten Diacetats 150 beobachtet. Bei den Versuchen, den 
Acetylierungsschritt in Gegenwart von DMAP60 oder Lewis-Säuren wie TMSOTf61 
oder Sc(OTf)362 durchzuführen, konnte nur ein komplexes Produktgemisch bzw. 
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Zersetzung der Ausgangsverbindung festgestellt werden. Offenbar wird die 
Reaktivität der tertiären Alkoholfunktion in der Verbindung 148 durch die 
Anwesenheit der sterisch anspruchsvollen TBS-Gruppe so stark herabgesetzt, dass 
deren Acylierung unter den gegebenen Reaktionsbedingungen nicht mehr 
stattfinden kann. In Gegenwart von Schwefelsäure kam es zum Teil zu 
säurekatalysierter Abspaltung der sperrigen TBS-Gruppe. Nur in diesem Fall konnte 
die tertiäre Alkoholgruppe des Substrats acyliert werden und es kam deswegen zur 
Bildung des Triacetats 126. 
Bedingungen T Reaktionszeit Ergebnis 
Ac2O, Pyridin RT 13 Stunden Acetat 155 
Ac2O, NaOAc RT 6 Stunden Acetat 155 
Ac2O, Pyridin 100 °C 2 Stunden Acetat 155 
Ac2O, Pyridin, DMAP RT 2 Tage Produktgemisch 
Ac2O, Sc(OTf)3, CH3CN RT 6 Stunden Produktgemisch 
Ac2O, TMSOTf, CH3CN RT 30 Minuten Zersetzung 
Ac2O, HOAc, H2SO4 -20 °C → RT 8 Stunden Produktgemisch, Isolierung von Acetat 126 
Tabelle 4 Versuche zur Darstellung des Diacetats 150. 
Basierend auf diesen Ergebnissen wurde entschieden, anstatt des TBS-geschützten 
Diacetats 150 das Triacetat 126 als Ausgangsverbindung für die geplante Nukleosid-
Synthese zu verwenden. Wie im Kapitel 3.1.11 beschrieben, konnte 2′-Methyl-5′-
desoxy-L-lyxose (57) durch Spaltung der TBS-Ether 148 und 149 dargestellt werden. 
Im darauf folgenden Syntheseschritt sollte aus dieser Verbindung das Triacetat 126 
dargestellt werden (Abbildung 46). 
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Abbildung 46 Acetylierung der 2′-Methyl-5′-desoxy-L-lyxose (57). 
Die Acetylierung der Verbindung 57 erwies sich ebenfalls als schwierig (Tabelle 5). 
Sowohl eine Acetylierung in Pyridin wie auch mit Natriumacetat als Base ergab ein 
schwer trennbares Gemisch aus Diacetat 156 und Triacetat 126. Auch unter Zusatz 
von katalytischen Mengen an DMAP60 konnte keine vollständige Umsetzung erzielt 
werden. In Gegenwart von TMSOTf61 als Lewis-Säure hingegen kam es zur 
Zersetzung der Ausgangsverbindung 57. Erst unter Anwendung der von H. Zinner 
beschriebenen Reaktionsbedingungen63 bei einer Temperatur von 100 °C in Pyridin 
konnte eine vollständige Acetylierung der Ausgangsverbindung 57 erreicht werden. 
Das gewünschte Triacetat 126 wurde als einziges Produkt in einer Ausbeute von 
87% über zwei Stufen erhalten. 
Bedingungen T Reaktionszeit Ergebnis Ausbeute
Ac2O, Pyridin RT 16 Stunden 
Gemisch aus 126 
und 156 n. b. 
Ac2O, NaOAc 60 °C 7 Stunden 
Gemisch aus 126 
und 156 n. b. 
Ac2O, Pyridin, DMAP RT 12 Stunden 
Gemisch aus 126 
und 156 n. b. 
Ac2O, TMSOTf, 
CH3CN 
RT 4 Stunden Zersetzung - - 
Ac2O, Pyridin 100 °C 2 Stunden Triacetat 126 
87% über
2 Stufen 
Tabelle 5 Reaktionsbedingungen für Acetylierung des 2′-Methyl-5′-desoxy-L-lyxose (57). 
3.1.13 Darstellung des 4′-epi-Trachycladins A 
Die Nukleosidierung nach H. Vorbrüggen ist eine der gebräuchlichsten 
Synthesemethoden zur Darstellung der Nukleoside.10 Im Gegensatz zu etwas 
älteren Synthesemethoden, wie der Fischer-Helferich64 Methode, die auf einer 
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Umsetzung der Silber oder Quecksilbersalze der Heterocyclen mit einem Chlor- oder 
Bromzucker beruht und die klassische Hilbert-Johnson Methode41a, die 
Alkoxypyrimidine bzw. Alkoxypurine als Ausgangsmaterial verwendet, dienen bei der 
Vorbrüggen-Nukleosidierung wesentlich stabilere und leichter zugänglichere Acetate 
oder Benzoate der entsprechenden Sacharide als Startmaterial. 
 
Abbildung 47 Mechanismus der Nukleosidbildung nach H. Vorbrüggen. 
In Gegenwart von Lewis-Säuren wie TMSOTf oder SnCl4 entsteht aus dem Triacetat 
126 ein reaktives Oxycarbeniumion 157, das durch eine Nachbargruppen-
Beteiligung der 2′-Acetat-Gruppe zusätzlich stabilisiert wird (Abbildung 47). Aus 
diesem Grund erfolgt der nukleophile Angriff der Nukleobase 151 bevorzugt trans- 
zu dieser Nachbargruppe (Bakers 1,2-trans-Regel)65. Dieser Reaktionsschritt folgt 
bevorzugt einem SN2-Mechanismus und das Nukleosid α-158 wird deswegen als 
Hauptprodukt gebildet. 
In Anlehnung an die von P. Franchetti et al. publizierte Synthese der strukturell 
verwandten Adenosin-Rezeptor-Agonisten20 erfolgte die Darstellung der Verbindung 
α-158 unter Verwendung von TMSOTf in Acetonitril bei Raumtemperatur 
(Abbildung 48). Das im Unterschuss vorliegende Diastereomer β-158 konnte mittels 
Säulenchromatographie abgetrennt werden und die gewünschte Verbindung α-158 
wurde praktisch diastereomerenrein in einer Ausbeute von 84% erhalten. 
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Abbildung 48 Darstellung des Nukleosids α-158 nach dem Vorbrüggen-Protokoll. 
Die beiden Estergruppen des Nukleosids α-158 konnten mit Hilfe von 
Ammoniaklösung in Methanol abgespalten werden (Abbildung 49). Zugleich kam es 
zur nukleophilen Substitution an der reaktiveren 6-Position der Purineinheit und es 
bildete sich die Zielverbindung 4′-epi-Trachycladin A (55). 
 
Abbildung 49 Synthese des 4′-epi-Trachycladins A (55). 
Um eine vollständige Hydrolyse beider Acetat-Schutzgruppen zu erreichen, wurde 
eine methanolische Lösung der Verbindung α-158 bei -20 °C mit Ammoniak gesättigt 
und anschließend in einem Autoklav bei Raumtemperatur für 24 Stunden gerührt. 
Nach säulenchromatographischer Aufreinigung konnte das Nukleosid 4′-epi-
Trachycladin A (55) als feinkristalliner farbloser Feststoff in nahezu quantitativer 
Ausbeute isoliert werden. 
Die relative Konfiguration der synthetisierten Zielverbindung 55 konnte durch 1H-
NOESY-Messungen bestätigt werden (Abbildung 50). Diese zeigten eine 
Wechselwirkung zwischen dem Proton H-8 der Purineinheit und den räumlich 
benachbarten Protonen H-3′, H-4′ und C-2′-CH3. Für die Zuordnung der 13C-Signale 
der 2-Chloroadenosin-Einheit des 4′-epi-Trachycladins A (55) wurden die 
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entsprechenden chemischen Verschiebungen der strukturell verwandten Purine als 
Referenzwerte verwendet.66 
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Abbildung 50 Bestätigung der relativen Konfiguration des 4′-epi-Trachycladins A (55) durch 
1H-NOESY-Messungen. 
3.1.14 Darstellung des 4′-epi-Trachycladins B (56) 
Für die Darstellung des Nukleosids (163) wurde die Silyl-Hilbert-Johnson Methode41b 
gewählt. Demnach wurde das schwerlösliche Hypoxanthin (153) mit Hilfe von N,O-
Bis(trimethylsilyl)acetamid (159) zu 6,9-Bis(trimethylsilyl)hypoxanthin (160) 
umgesetzt (Abbildung 51). Diese Verbindung ist gut löslich in Acetonitril und ist 
aufgrund der elektronenliefernden Wirkung der Trimethylsilylgruppen deutlich 
nukleophiler als Hypoxanthin (153). In Gegenwart einer Lewis-Säure wie TMSOTf 
oder SnCl4 bildet sich aus dem Triacetat 126 das Oxycarbeniumion 157 (s. Kapitel 
3.1.13), das anschließend mit der silylierten Purinbase 160 reagieren kann. Weil ein 
Äquivalent der zugegebenen Lewis-Säure mit der silylierten Base 160 unter Bildung 
eines σ-Komplexes reagiert, wird für die Synthese der Verbindung 163 ein deutlicher 
Überschuss an TMSOTf bzw. SnCl4 benötigt.10 
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Abbildung 51 Mechanismus der Silyl-Hilbert-Johnson Nukleosidierung. 
Das intermediär gebildete Salz 161 reagiert mit dem Triflatanion (bzw. mit dem 
SnCl4OAc-Anion) und ergibt das silylierte Nukleosid 162. Bei dessen wässriger 
Aufarbeitung entsteht anschließend die Verbindung α-163. 
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Abbildung 52 Synthese des Nukleosids α-163 nach dem Silyl-Hilbert-Johnson Protokoll. 
Die Herstellung des Nukleosids α-163 wurde sowohl in Gegenwart von SnCl4 wie 
auch mit TMSOTf als Lewis-Säure durchgeführt (Tabelle 6). Es zeigte sich, dass 
unter Verwendung von TMSOTf eine wesentlich bessere Diastereoselektivität erzielt 
werden kann, wobei das gewünschte Anomer α-163 als Hauptprodukt gebildet wird 
(Abbildung 52). Die Auftrennung der beiden Anomere erfolgte mit Hilfe präparativer 
HPLC. Das Produkt α-163 konnte somit in einer Ausbeute von 70% isoliert werden. 
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Lewis-
Säure Base LM T Reaktionszeit
Produktverhältnis 
(α / β) 
SnCl4 DBU CH3CN 60 °C 4 Stunden 1 : 1 
TMSOTf DBU CH3CN 75 °C 7 Stunden 8 : 1 
Tabelle 6 Darstellung des Nukleosids α-163. 
Die Aufklärung der relativen Konfiguration des dargestellten Nukleosids α-163 
erfolgte mit Hilfe von 1H-NOESY-Messungen (Abbildung 53). Ähnlich wie bei 4′-epi-
Trachycladin A (55) konnte eine Wechselwirkung zwischen dem H-8 der Purineinheit 
und den räumlich benachbarten Protonen H-3′, H-4′ und C-2′-CH3 der Zuckereinheit 
beobachtet werden. Deswegen muss es sich bei der dargestellten Verbindung α-163 
um das α-Anomer handeln. Die durchgeführten HC-HMBC-Messungen zeigten unter 
anderem eine long-range-Wechselwirkung zwischen dem quartären C-4-Kohlenstoff 
der Hypoxanthin-Einheit und H-1′. Dies deutet darauf hin, dass es bei der 
dargestellten Verbindung um das gewünschte N9-Regioisomer handelt. 
O
H3COAc OAc
H3C
N
N
N
NH
O
H
H
H
4'
3' 2'
8
1H-NOESY
O
H3COAc OAc
H3C
N
N
N
NH
O
H
H
H
H
H
HC-HMBC
9
4
1'
 
Abbildung 53 Aufklärung der Struktur und der relativen Konfiguration des Nukleosids α-163 mit 
Hilfe der 1H-NOESY und HC-HMBC-Messungen. 
Die Entfernung beider Acetat-Schutzgruppen erfolgte unter den im Kapitel 3.1.13 
beschriebenen Reaktionsbedingungen (Abbildung 54). Die methanolische Lösung 
des Nukleosids α-163 wurde bei -20 °C mit Ammoniak gesättigt und anschließend 
bei Raumtemperatur für 24 Stunden gerührt. Nach säulenchromatographischer 
Aufreinigung wurde die Zielverbindung 56 in einer Ausbeute von 92% erhalten. 
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Abbildung 54 Darstellung des 4′-epi-Trachycladins B (56). 
Zusammenfassend lässt sich sagen, dass die Nukleoside 4′-epi-Trachycladin A (55) 
und B (56) in 14 Syntheseschritten ausgehend von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-on 
(61) und einer Gesamtausbeute von 18-21% erfolgreich dargestellt werden konnten. 
3.2 Versuche zur Darstellung der Batzellaside A-C: erster 
Synthese-Ansatz 
3.2.1 Retrosynthetische Betrachtungen 
Da die absolute Konfiguration der Batzellaside A-C (92 a-c) noch nicht völlig geklärt 
ist, sollte der zu erarbeitende Syntheseweg idealerweise einen Zugang zu beiden 
möglichen Diastereomeren der jeweiligen Verbindungen bieten. Wie nahezu 
zeitgleich in Arbeiten von C. Grondal67, C. Barbas und A. Cordova gezeigt wurde, 
bieten sowohl die organokatalytische Aldolreaktion68 wie auch die Mannich-
Reaktion69 einen effizienten und flexiblen Zugang zu solchen Amino- und 
Iminozuckern. Üblicherweise werden bei diesen Transformationen Prolin oder 
Prolinderivate als Katalysatoren eingesetzt, welche in Form beider Enantiomere 
zugänglich sind. Somit können organokatalytische Aldolreaktionen und Mannich-
Reaktionen zur Darstellung einer breiten Palette der Amino- und Iminozucker 
eingesetzt werden. 
Nach dem vorgesehen Syntheseplan könnte die Piperidin-Einheit der Batzellaside A-
C durch eine intramolekulare reduktive Aminierung aus den Aminoketonen 164 a-c 
oder deren Vorstufen synthetisiert werden (Abbildung 55). Diese für die Darstellung 
der Iminozucker oft verwendete Synthesestrategie wurde beispielsweise von 
A. Datta und J. S. R. Kumarb bei der Totalsynthese des strukturell verwandten  
(-)-Deoxoprosophyllin erfolgreich angewendet.70 Die Zwischenprodukte 164 a-c 
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wären ihrerseits aus zum Teil literaturbekannten Säurechloriden 165 a-c und dem 
Elektrophil (S,S,R)-166 durch Eisen-katalysierte Kreuzkopplung nach A. Fürstner et 
al.71, durch Palladium-72 oder durch Kupfer-katalysierte73 Kreuzkopplung einer 
entsprechenden Zinkverbindung nach P. Knochel et al. darstellbar. Das Alkyliodid 
(S,S,R)-166 wäre aus dem partiell geschützten Polyol (S,S,R)-167 durch 
Manipulation der Schutzgruppen mit darauf folgenden Iodierung der primären 
Alkoholfunktion synthetisierbar. Der Alkohol (S,S,R)-167 könnte sich durch 
diastereoselektive Reduktion des von C. Grondal beschriebenen Aminoketons (S,R)-
16867, 69 darstellen lassen. 
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Abbildung 55 Erstes Retrosynthesekonzept zur Darstellung der Batzellaside A-C (92 a-c). 
Für die Synthese der Säurechloride (S)-165 a-c sind kommerziell erhältliche 
Carbonsäurechloride 122 a-c als Ausgangsverbindungen gut geeignet 
(Abbildung 56). Acylierung der Meldrumsäure und anschließende Decarboxylierung 
der Verbindungen 172 a-c nach A. Tai et al.74 ergibt β-Ketoester 171 a-c, die darauf 
folgend zu Methylestern (S)-170 a-c umgesetzt werden können. Diese ließen sich 
anschließend zu den Carbonsäuren (S)-169 a-c verseifen und mit einem 
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Chlorierungsmittel wie Thionylchlorid zu entsprechenden Säurechloriden (S)-165 a-c 
umsetzen. 
 
Abbildung 56 Retrosynthesekonzept zur Darstellung der Säurechloride 165 a-c. 
Die zum Teil literaturbekannten Methylester (S)-170 a-c können alternativ als 
Ausgangsverbindungen für die Synthese der Trimethylsilylether (S)-173 a-c 
eingesetzt werden (Abbildung 57). Diese Verbindungen können für die Mukaiyama-
Aldolreaktion in einer alternativen Syntheseroute (s. hierzu Kapitel 3.3.1) für die 
Darstellung der Batzellaside A-C (92 a-c) verwendet werden. Hierzu werden die 
Methylester (S)-170 a-c über Weinreb-Amide (S)-192 a-c (s. Abbildung 64) zu den 
Methylketonen (S)-174 a-c umgesetzt und anschließend zu den Trimethylsilylether 
(S)-173 a-c silyliert. 
 
Abbildung 57 Retrosynthesekonzept zur Darstellung der Trimethylsilylether (S)-173 a-c. 
Alternativ wären Methylketone (S)-174 a-c aus den β-Hydroxyketonen (S)-175 a-c 
synthetisierbar. Für deren Darstellung der käme eine organokatalytische 
Aldolreaktion zwischen aliphatischen Aldehyden 176 a-c und Aceton in Frage 
(Abbildung 58). Eine anschließende Umsetzung der Verbindungen (S)-175 a-c mit 
Benzyltrichloroacetimidat ergäbe die O-Benzylester (S)-174 a-c. 
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Abbildung 58 Geplante organokatalytische Darstellung der Methylketone 174 a-c. 
3.2.2 Darstellung der Seitenkette des Batzellasids A 
Bereits in 2000 berichteten B. List, R. A. Lerner und C. F. Barbas, dass (S)-Prolin als 
effizienter Katalysator für intermolekulare organokatalytische Aldolreaktionen 
zwischen einem Aldehyd und Aceton fungieren kann.75 Bei diesen Transformationen 
wurden die entsprechenden β-Hydroxyketone in guten Ausbeuten und mit 
Enantioselektivitäten von 60% bis 96% ee erhalten. Als Substrate wurden bei diesen 
Umsetzungen meistens aromatische Aldehyde sowie Isobutanal eingesetzt. Im 
Gegensatz zu aromatischen und α-substituierten aliphatischen Aldehyden, werden 
im Fall der langkettigen unverzweigten aliphatischen Aldehyde in der Regel nur 
moderate Enantioselektivitäten erzielt. Außerdem tritt bei diesen Umsetzungen oft 
eine Aldolkondensation als Nebenreaktion in erheblichem Masse in Erscheinung. In 
2003 berichteten G. Szöllősi et al., dass die direkte Prolin-katalysierte Aldolreaktion 
zwischen unverzweigten aliphatischen Aldehyden und Aceton β-Hydroxyketone in 
guten Ausbeuten und mit Enantioselektivitäten von ca. ee = 77% liefert.76 Als 
Lösungsmittel bei dieser Umsetzung wurde Aceton verwendet. 
Der Katalysezyklus einer Prolin-katalysierten Aldolreaktion ist in Abbildung 59 
präsentiert. Dieser beginnt mit der Bildung des Iminiumions (S)-178, welches 
anschließend zum Enamin (S)-179 tautomerisiert. Im darauf folgenden Schritt findet 
eine Reaktion zwischen (S)-179 und dem Aldehyd 180 statt. Nach dem von 
K. N. Houk und B. List vorgeschlagenen Modell für den Übergangszustand 183, 
kommt es dabei zu einer Wasserstoffbrückenbindung zwischen der Carboxylgruppe 
des Enamins (S)-179 und dem Carbonylsauerstoffatom des Aldehyds 180.77 
Aufgrund dieser starren Anordnung des Übergangszustandes 183 bildet sich das 
Aldolprodukt (R)-182 in vielen Fällen mit einer guten Enantio- und 
Diastereoselektivität. Wird anstelle des Acetons ein substituiertes Keton als Substrat 
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eingesetzt, weist die Prolin-katalysierte Aldolreaktion aus dem oben genannten 
Grund in der Regel eine anti-Selektivität auf. Im letzten Schritt des Katalysezyklus 
ergibt die Hydrolyse des Iminiumions (S,R)-181 das Aldolprodukt (R)-182 und setzt 
den Katalysator (S)-Prolin (177) wieder frei. 
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Abbildung 59 a) postulierter Reaktionsmechanismus der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion; 
b) vorgeschlagener Übergangszustand 183. 
Als Modelreaktion für die beabsichtigte Darstellung der β-Hydroxyketone (S)-175 a-c 
wurde eine (S)-Prolin-katalysierte Umsetzung des kommerziell erhältlichen Dekanals 
(184) mit Aceton untersucht (Abbildung 60). Bei der Verwendung des Acetons als 
Lösungsmittel wurde dabei allerdings ausschließlich das Aldol-
Kondensationsprodukt 185 isoliert. Auch in anderen Lösungsmittel (DMSO, DMF, 
MeCN) konnte das gewünschte Produkt (R)-175 d nicht synthetisiert werden. 
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Abbildung 60 Versuch zur Darstellung des β-Hydroxyketons (S)-175 d. 
Aus diesem Grund wurde beschlossen, das Methylketon (S)-174 a nach einem 
anderen literaturbekannten Verfahren zu synthetisieren (s. Abbildung 64). Als 
Ausgangsverbindung für die Darstellung der Seitenkette des Batzellasids A (92 a) 
wurde das leicht zugängliche Laurylchlorid (122 a) verwendet. Die Verbindung 172 a 
wurde in Anlehnung an Arbeiten von A. Tai et al. durch Acylierung der Meldrumsäure 
mit Laurylchlorid (122 a) dargestellt (Abbildung 61). Anschließende Decarboxy-
lierung der Verbindung 172 a in Methanol ergab den β-Ketoester 171 a, welcher 
nach säulenchromatographischer Aufreinigung in einer Gesamtausbeute von 80% 
isoliert wurde. 
 
Abbildung 61 Synthese des β-Ketoesters 171 a. 
Die enantioselektive Reduktion des β-Ketoesters 171 a zum literaturbekannten β-
Hydroxyester (S)-18678 erfolge durch katalytische enantioselektive Hydrogenierung 
nach einem Protokoll von R. Noyori et al.79 Der Katalysezyklus der Hydrogenierung 
ist in Abbildung 62 dargestellt.80 Aus dem eingesetzten Katalysator (S)- 
Ru[BINAP]Cl2 bildet sich unter den Reaktionsbedingungen der nicht-klassische 
Hydrid-Komplex 188 und eine heterolytische Spaltung dessen Wasserstoff-Liganden 
ergibt anschließend den Monohydrid-Komplex 189. Diese kationische Spezies zeigt 
eine äußerst hohe katalytische Aktivität (Substrat / Katalysator-Verhältnis bis zu 
2000 : 1, TON bis zu 200 h-1).79 Deren Komplexierung mit dem bidentanten β-
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Ketoester 171 a ergibt einen Chelatkomplex 190 und durch darauf folgende 
Hydridübertragung bildet sich anschließend die Alkoxyspezies (S)-191. Bedingt 
durch asymmetrische Umgebung der (S)-BINAP-Liganden und Starrheit des 
Chelatkomplexes 190 kommt es während der Hydridübertragung zu einer sehr 
hohen Stereoselektivität. Alkoxyverbindungen Typs (S)-191 konnten von 
Ch. J. A. Daley und S. H. Bergens vor kurzem isoliert und ausführlich charakterisiert 
werden. Dabei konnten auch detailliertere Rückschlüsse über den Ursprung der 
Stereoselektivität bei der Hydridübertragung erzielt werden.80a Eine anschließende 
Komplexierung des Wasserstoffliganden und dessen oxidative Addition setzen den 
chiralen β-Hydroxyester (S)-186 frei. Ruthenium bleibt als Ru (II) während des 
kompletten Katalysezyklus erhalten. 
 
Abbildung 62 Katalysezyklus der enantioselektiven Hydrogenierung des β-Ketoesters 171 a nach 
R. Noyori.80 
Bei (S)-Ru[BINAP]Cl2 handelt es sich um eine sehr sauerstoffempfindliche 
Verbindung. In Gegenwart von Luftsauerstoff verändert sich die Farbe des 
Katalysators innerhalb weniger Minuten von orange nach grün und die katalytische 
Aktivität der Verbindung geht dabei verloren. Aus diesem Grund wurden sämtliche 
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Reagenzien unter Argon-Atmosphäre gehandhabt. Die Umsetzung erfolgte in 
trockenem Methanol bei einem Wasserstoffdruck von ca. 5 bar und 70 °C unter 
Verwendung von (S)-Ru[BINAP]Cl2 als Katalysator (Abbildung 63). Nach 
säulenchromatographischer Aufreinigung erhielt man das gewünschte Produkt in 
einer Ausbeute von 96%. Die absolute Konfiguration der isolierten Verbindung (S)-
186 wurde zuvor in Arbeiten von R. Noyori et al. aufgeklärt.79 Die Bestimmung der 
enantiomeren Reinheit der isolierten Verbindung (S)-186 erfolgte mittels chiraler 
Gaschromatographie des Methylketons (S)-174 a. Die Auftrennung beider 
Enantiomere war allerdings unvollständig und der auf diese Weise bestimmte 
Enantiomerenüberschuss lag bei ee > 90%. Der von M. J. Burk et al. berichtete 
Literaturwert für die Enantioselektivität dieser Umsetzung beträgt ee > 98%.78a 
 
Abbildung 63 Enantioselektive Reduktion des β-Ketoesters 171 a zu (S)-186 nach R. Noyori.79 
Im Allgemeinen sind β-Hydroxyester unter basischen und stark sauren Bedingungen 
instabil und reagieren leicht unter Wasserabspaltung zu den entsprechenden α,β-
ungesättigten Carbonylverbindungen. Aus diesem Grund wurde entschieden, die 
Alkoholfunktionalität des β-Hydroxyesters (S)-186 als Ether zu schützen. Als eine für 
diesen Zweck geeignete Schutzgruppe wurde die Benzylgruppe gewählt. Am Ende 
der Synthese sollte sie sich unter milden Reaktionsbedingungen hydrogenolytisch 
entfernen lassen. 
Die Synthese des Benzylethers (S)-170 a erfolgte nach der Synthesevorschrift von 
U. Widmer.81 Der β-Hydroxyester (S)-186 wurde mit Benzyltrichloroacetimidat in  
n-Hexan / DCM-Gemisch vorgelegt und bei Raumtemperatur mit katalytischen 
Mengen Trifluormethansulfonsäure versetzt (Abbildung 64). Um die Bildung des 
Eliminierungsprodukts zu vermeiden, gibt man die Trifluormethansulfonsäure als 
eine verdünnte Lösung in n-Hexan / DCM zu der Reaktionslösung hinzu. Während 
der Reaktion bildet sich kristalliner Niederschlag des Trichloroacetamids, welcher 
nach der Umsetzung problemlos abfiltriert werden kann. Nach wässriger 
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Aufarbeitung und säulenchromatographischer Aufreinigung wurde der Benzylether 
(S)-170 a als farbloses Öl in einer nahezu quantitativen Ausbeute isoliert. 
 
Abbildung 64 Darstellung des Methylketons (S)-174 a. 
Die Darstellung des Methylketons (S)-174 a erfolgte nach einer von I. Patterson et 
al.82 beschriebenen Syntheseroute (Abbildung 64). Zunächst wurde aus dem 
Methylester (S)-170 a das Weinreb-Amid (S)-192 dargestellt; als Base bei dieser 
Umsetzung wurde Isopropylmagnesiumchlorid verwendet. Das sperrige Grignard-
Reagenz fungiert dabei ausschließlich als Base und es kommt weder zu dessen 
Addition an den Methylester (S)-170 a noch an das während der Reaktion 
entstehende freie Weinreb-Amid (S)-192. Hierzu wurde das Gemisch aus der 
Verbindung (S)-170 a und N,O-Dimethylhydroxylamin-Hydrochlorid in THF bei  
-30 °C mit 2 Äquivalenten Isopropylmagnesiumchlorid-Lösung versetzt. Wässrige 
Aufarbeitung und darauf folgende säulenchromatographische Aufreinigung lieferten 
das Produkt (S)-192 als zähes farbloses Öl in einer Ausbeute von 92%. 
Ausgehend vom Weinreb-Amid (S)-192 konnte die Synthese des Methylketons  
(S)-174 a im darauf folgenden Syntheseschritt erzielt werden (Abbildung 64). Dazu 
wurde die Ausgangsverbindung (S)-192 in THF vorgelegt und bei 0 °C mit 
Methylmagnesiumchlorid-Lösung versetzt. Im Gegensatz zu Isopropylmagnesium-
chlorid weist Methylmagnesiumchlorid eine wesentlich höhere Nukleophilie auf und 
reagiert schnell mit dem Weinreb-Amid (S)-192 unter Bildung des Methylketons  
(S)-174 a. Nach wässriger Aufarbeitung und säulenchromatographischer 
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Aufreinigung wurde die resultierende Verbindung (S)-174 a in einer Ausbeute von 
79% isoliert. 
 
Abbildung 65 Synthese des TMS-Enolethers (S)-173 a. 
Der für die Mukaiyama-Aldolreaktion (s. Kapitel 3.3.6) benötigte TMS-Enolether  
(S)-173 a wurde aus dem Methylketon (S)-174 a synthetisiert (Abbildung 65). Hierzu 
wurde die Ausgangsverbindung in THF bei -78 °C mit LDA deprotoniert. Unter 
diesen Bedingungen kommt es ausschließlich zur Bildung des kinetisch bevorzugten 
Lithiumenolats (S)-193, welches anschließend mit Trimethylchlorsilan abgefangen 
wurde. Nach zügiger wässriger Aufarbeitung bei 0 °C konnte das 
hydrolyseempfindliche Produkt durch Flash-Chromatographie aufgereinigt werden. 
Der auf diese Weise erhaltene Trimethylsilylether (S)-173 a enthielt noch ca. 10% 
der Ausgangsverbindung (S)-174 a. 
3.2.3 Organokatalytische Dreikomponenten Mannich-Reaktion 
Der Mechanismus der (S)-Prolin-katalysierten Mannich-Reaktion ist in Abbildung 66 
präsentiert.83 Ähnlich wie bei der (S)-Prolin-katalysierten Aldolreaktion beginnt der 
Katalysezyklus der organokatalytischen Mannich-Reaktion mit der Bildung des 
Enamins (S)-196 aus dem eingesetzten Keton 61. Im Falle einer Dreikomponenten 
Mannich-Reaktion wird das Imin 195 aus dem eingesetzten Aldehyd 194 und p-
Anisidin (123) intermediär gebildet. In dem darauf folgenden Reaktionsschritt kommt 
es zur Reaktion zwischen dem Imin 195 und dem Enamin 196 und es bildet sich das 
Addukt (S,R)-197. 
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Abbildung 66 Postulierter Katalysezyklus für die (S)-Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion. 
Die neue C-C Bindung entsteht dabei zwischen der re-Seite des Enamins und der si-
Seite des (E)-Imins, somit weist die (S)-Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion in der 
Regel eine syn-Selektivität auf (Abbildung 67).83 Diese faciale Selektivität der 
Umsetzung wird hauptsächlich durch eine stabilisierende Wasserstoff-
brückenbindung zwischen der Carboxylgruppe des Enamins 196 und dem 
Stickstoffatom des Imins 195 im Übergangszustand 198 verursacht (Abbildung 67). 
Des Weiteren erhöht diese Wechselwirkung die Elektrophilie des Imins 195. Im 
letzten Schritt des Katalysezyklus ergibt die Hydrolyse des Addukts (S,R)-197 das 
Mannich-Produkt (S,R)-168 und setzt (S)-Prolin (177) wieder frei (Abbildung 66). 
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Abbildung 67 Übergangszustand 198 für die (S)-Prolin-katalysierte Mannich-Reaktion. 
Vor wenigen Jahren berichteten C. F. Barbas, III et al. von einer anti-selektiven 
organokatalytischen Mannich-Reaktion, wenn anstelle des (S)-Prolins (177) 
Aminosäure (S,R)-200 als Katalysator verwendet wird (Abbildung 68).84 Wegen der 
sterischen Wechselwirkung zwischen der 5-Methylgruppe und dem olefinischem 
Wasserstoffatom in Enamin 201 ist seine s-trans-Konfiguration s-trans-201 
energetisch günstiger als die entsprechende s-cis-Konfiguration s-cis-201. Reaktion 
des Enamins s-trans-201 mit dem Imin 202 verläuft über den Übergangszustand 203 
und ergibt deswegen bevorzugt das anti-Mannich-Produkt (R,S)-204. Ein weiterer 
Organokatalysator für anti-selektive Mannich-Reaktion wurde von K. Maruoka et al. 
entwickelt.85 
 
Abbildung 68 Anti-selektive Mannich-Reaktion.84 
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C. Grondal berichtete in seiner Dissertation, dass das Aminoketon (S,R)-168 unter 
Verwendung von trans-4-Hydroxyprolin-Derivat (S,R)-205 als Katalysator in einer 
Ausbeute von 77% und mit exzellenter Diastereo- und Enantioselektivität (de > 88%, 
ee > 96%) hergestellt werden kann (Abbildung 69).67, 69a Dieses durchaus einfach 
darstellbare Aminoketon verfügt über 2 stereogene Zentren und, wie aus der 
Abbildung 55 zu entnehmen ist, bietet sich als Ausgangssubstanz für die Darstellung 
der Batzellaside A-C (92 a-c) an. 
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Abbildung 69  Organokatalytische Dreikomponenten Mannich-Reaktion: Darstellung des Amino-
ketons (S,R)-168. 
In Anlehnung an die Arbeiten von C. Grondal gelang die Darstellung des 
Aminoketons (S,R)-168 ausgehend von 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-2-on (61), p-
Anisidin (123) und 2-(Benzyloxy)acetaldehyd (194) mittels organokatalytischer 
Dreikomponenten Mannich-Reaktion. Als Katalysator für diese Umsetzung diente 
(2S,4R)-4-(tert-Butyldimethylsilyloxy)pyrrolidin-2-carbonsäure ((S,R)-205), die nach 
der Literaturvorschrift von F. Fache et al.86 in einer dreistufigen Synthese dargestellt 
wurde (Abbildung 70). Im ersten Syntheseschritt wurde die sekundäre Aminofunktion 
des kommerziell erhältlichen trans-4-Hydroxy-L-prolin (S,R)-206 unter Schotten-
Baumann-Bedingungen als ein Cbz-Carbamat geschützt. Die darauf folgende 
Silylierung der sekundären Alkoholfunktion erfolgte unter Corey-Bedingungen87 mit 
TBSCl und ergab die geschützte Aminosäure (S,R)-207, die in einer Ausbeute von 
80% isoliert wurde. Die Abspaltung der Cbz-Schutzgruppe erfolgte hydrogenolytisch 
und lieferte die Aminosäure (S,R)-205. 
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Abbildung 70 Darstellung des Katalysators (S,R)-205. 
Als Lösungsmittel für die in Abbildung 69 dargestellte organokatalytische Mannich-
Reaktion wurde Acetonitril verwendet. Durch Zugabe von 5 Äquivalenten Wasser 
konnte die Enantioselektivität der Umsetzung und auch die Löslichkeit des 
Katalysators (S,R)-205 erhöht werden. Um die konkurrierende Aldolreaktion zu 
unterdrücken und somit die Ausbeute des gewünschten Mannich-Produkts (S,R)-168 
zu erhöhen wurde ein dreifacher Überschuss von p-Anisidin verwendet. 
Säulenchromatographische Aufreinigung des Produktgemisches ergab das 
Aminoketon (S,R)-168 in einer Ausbeute von ca. 55%. 
Die bevorzugte Konformation eines als Acetonid geschützten 1,3-Diols lässt sich 
leicht mittels 13C-NMR-Spektroskopie bestimmen. Liegt die Verbindung bevorzugt in 
einer Sesselkonformation vor, so beobachtet man das Signal der äquatorialen 
Acetonid-Methylgruppe in der Regel bei ca. δ = 19 ppm und das des axialen liegt bei 
ca. δ = 29 ppm.88 Handelt es sich bei der bevorzugten Konformation des Acetonids 
dagegen um eine twisted-boat Konformation, liegen die chemischen Verschiebungen 
beider Methylgruppen bei ca. δ = 25 ppm. Die 13C-NMR-Signale der Methylgruppen 
der Acetonid-Schutzgruppe des Aminoketons (S,R)-168 beobachtet man bei 
δ = 23.2 ppm bzw. bei δ = 24.8 ppm; dies deutet darauf hin, dass die Verbindung 
(S,R)-168 bevorzugt als ein twisted-boat Konformer vorliegt. 
3.2.4 Versuche zur Darstellung der Polyhydroxypiperidin-Einheit der 
Batzellaside A-C 
Wie im Arbeitskreis Enders durch zahlreiche Beispiele gezeigt wurde, verläuft die  
L-Selectride®-Reduktion der substituierten 2,2-Dimethyl-1,3-dioxan-5-one (61) zu 
den entsprechende Alkoholen in der Regel in sehr guter Ausbeute und 
ausgezeichneter Diastereoselektivität (Vgl. hierzu Kapitel 3.1.5). Das Aminoketon 
(S,R)-168 konnte ebenfalls mit L-Selectride® in THF bei -78 °C zum Alkohol (S,S,R)-
167 erfolgreich reduziert werden (Abbildung 71). Nach wässriger Aufarbeitung und 
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säulenchromatographischer Aufreinigung wurde das gewünschte Produkt in einer 
Ausbeute von 85% isoliert. Die Diastereoselektivität dieser Umsetzung lag bei 
de > 96% (bestimmt mit NMR). 
 
Abbildung 71 Versuch zur Darstellung des Tosylats (S,S,R)-209. 
Im Gegensatz zu dem Aminoketon (S,R)-168 ist die Vorzugskonformation des 
Alkohols (S,S,R)-167 offenbar eine Sesselkonformation. Die chemischen 
Verschiebungen der 13C-NMR-Signale beider Methylgruppen der Acetonid-
Schutzgruppe liegen bei δ = 18.9 ppm bzw. bei δ = 29.5 ppm. Ähnlich wie bei 
anderen strukturell verwandten von C. Grondal beschriebenen Aminoalkoholen, liegt 
die Verbindung (S,S,R)-167 in einer all-syn-Konfiguration vor. 
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Abbildung 72 a) Diastereoselektive Reduktion des (S,R)-168 mit L-Selectride®; b) Bestimmung der 
relativen Konfiguration des Alkohols (S,S,R)-167 durch 1H-NOESY-Messungen. 
Die relative Konfiguration der Hydroxygruppe des Alkohols (S,S,R)-167 konnte durch 
1H-NOESY-Messungen bestätigt werden. Der geringere Wert der vicinalen 
Kopplungskonstante (3J = 1.6 Hz) zwischen den in Abbildung 72 fett dargestellten 
Wasserstoffatomen weist darauf hin, dass diese cis-ständig zueinander sind und 
bestätigt somit ebenfalls die all-syn-Konfiguration dieser Verbindung. 
Nach dem in Abbildung 55 dargestellten Synthesekonzept sollte nun aus dem 
Alkohol (S,S,R)-167 das Elektrophil (S,S,R)-166 synthetisiert werden. Die Acetonid-
Schutzgruppe der primären Alkoholfunktion der Verbindung (S,S,R)-167 sollte 
deswegen zunächst entfernt werden; im darauf folgenden Syntheseschritt könnte die 
Zwischenverbindung (S,S,R)-208 zu dem Alkyliodid (S,S,R)-166 umgesetzt werden 
(Abbildung 71). Für die Herstellung des Alkyliodids (S,S,R)-166 käme beispielsweise 
eine direkte Umsetzung mit elementarem Iod und Triphenylphosphin in Frage. 
Alternativ könnte die primäre Alkoholfunktion der Verbindung (S,S,R)-208 zunächst 
tosyliert und anschließend durch eine nukleophile Substitution mit Natriumiodid zu 
(S,S,R)-166 umgesetzt werden. Eine vergleichbare regioselektive Tosylierung einer 
primären Alkoholfunktion in Gegenwart der weiteren sekundären Alkoholgruppen ist 
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literaturbekannt und wurde unter anderen von E. J. Corey et al. bei der 
Totalsynthese von Leukotrien B angewendet.89  
Die Acetonid-Schutzgruppe der Verbindung (S,S,R)-167 konnte problemlos unter 
milden sauren Bedingungen abgespalten werden (Abbildung 71). Die 
Ausgangsverbindung wurde hierzu in Methanol vorgelegt und bei Raumtemperatur 
mit p-Toluolsulfonsäure versetzt; die Reaktion lässt sich mit Hilfe der 
Dünnschichtchromatographie verfolgen. Nach wässriger Aufarbeitung des 
Reaktionsgemisches erhielt man das Triol (S,S,R)-208, das zusätzlich 
säulenchromatographisch aufgereinigt werden kann. 
Der Versuch, das p-Toluolsulfonat (S,S,R)-209 ausgehend vom Triols (S,S,R)-208 
darzustellen, ist jedoch misslungen. Die Umsetzung des Triols (S,S,R)-208 mit p-
Toluolsulfonylchlorid in Pyridin bei Raumtemperatur ergab ausschließlich die 
cyclisierte Verbindung (S,S,R)-210 (Abbildung 71). Offenbar ist die Nukleophilie der 
PMP-geschützten Aminogruppe des intermediär gebildeten Tosylats (S,S,R)-209 so 
hoch, dass es unmittelbar danach zu einer intramolekularen Cyclisierung dieser 
Verbindung kommt. An dieser Stelle wurde nicht mehr versucht, die primäre 
Alkoholfunktion des Triols (S,S,R)-208 zu bromieren bzw. zu iodieren, da bei diesen 
Umsetzungen ebenfalls mit einer intramolekularen Cyclisierung zum Produkt 
(S,S,R)-210 zu rechnen wäre. 
Offenbar wurde die Nukleophilie der Aminogruppe des Triols (S,S,R)-208 durch die 
PMP-Schutzgruppe nicht ausreichend herabgesetzt. Weil eine als Carbamat 
geschützte Aminogruppe in der Regel eine wesentlich geringere Nukleophilie 
aufweist, wäre möglicherweise ein Boc- oder Cbz-geschütztes Triol (R,S,S)-214 a 
bzw. (R,S,S)-214 b für die Darstellung des Elektrophils (R,S,R)-215 a oder des 
(R,S,R)-215 b besser geeignet (Abbildung 73). Die Entfernung der PMP-
Schutzgruppe wird üblicherweise unter sauren Bedingungen mit einem starken 
Oxidationsmittel wie Cerammoniumnitrat durchgeführt.52 Sollte das Substrat über 
freie Hydroxygruppen verfügen, so werden diese unter diesen Bedingungen 
ebenfalls oxidiert. Da das Aminoketon (S,R)-168 keine ungeschützten 
Alkoholfunktionalitäten aufweist, könnte bei dessen Oxidation die PMP-
Schutzgruppe der Aminofunktion selektiv entfernt werden. 
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Neben Oxidation mit Cerammoniumnitrat ist oxidative Entfernung der PMP-
Schutzgruppe mit Iodosobenzoldiacetat nach einem Protokoll von A. Hoveyda et al. 
literaturbekannt.90 J. M. Janey et al. berichtete, dass eine Oxidation eines 
vergleichbaren Aminoalkohols unter Verwendung von Iodosobenzoldiacetat unter 
wesentlich milderen Reaktionsbedingungen verläuft und mit ungeschützten 
Alkoholfunktionalitäten kompatibel ist.90b Bei unseren Versuchen, die PMP-
Schutzgruppe des Aminoketons (S,R)-168 nach der von A. Hoveyda et al. 
veröffentlichen Vorschrift zu entfernen, konnte allerdings nur ein komplexes 
Produktgemisch erhalten werden (Tabelle 7). Auch unter Anwendung tieferer 
Temperaturen konnte die Selektivität dieser Umsetzung nicht verbessert werden. 
Eine Oxidation mit Cerammoniumnitrat in Acetonitril / Wasser-Gemisch ergab 
dagegen das gewünschte Produkt (S,R)-211. Weil diese Umsetzung unter stark 
sauren Bedingungen durchgeführt wird, kommt es dabei weder zu einer 
Überoxidation der primären Aminofunktion des Reaktionsprodukts (S,R)-211 noch zu 
dessen Dimerisierung bzw. Polykondensation. 
Oxidationsmittel LM Bedingungen Ergebnis 
(NH4)2Ce(NO3)6 
CH3CN, 
Wasser 
Zugabe bei -20 °C, 
2.5 Stunden bei RT (S,R)-211 in 85% Ausbeute 
PhI(OAc)2 Methanol RT, 10 Minuten komplexes Produktgemisch 
PhI(OAc)2 Methanol -30 °C, 20 Minuten komplexes Produktgemisch 
Tabelle 7 Oxidative Entfernung der PMP-Schutzgruppe des Aminoketons (S,R)-168. 
Die Ausgangsverbindung (S,R)-168 wurde bei -30 °C in Acetonitril vorgelegt und 
tropfenweise mit wässriger Cerammoniumnitrat-Lösung versetzt, anschließend 
erwärmte man die Reaktionslösung langsam auf Raumtemperatur. Nach wässriger 
Aufarbeitung und säulenchromatographischer Aufreinigung wird das Aminoketon 
(S,R)-211 als dunkles Öl isoliert. Weil diese Verbindung relativ instabil ist, wurde sie 
direkt für die Darstellung der Carbamate (S,R)-212 a und (S,R)-212 b verwendet. 
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Abbildung 73 Darstellung der Carbamate (R,S)-212 a und (R,S)-212 b. 
Das gewünschte tert-Butylcarbamat (R,S)-212 a ließ sich allerdings nur einer sehr 
geringer Ausbeute isolieren. Offenbar treten unter basischen Bedingungen, die für 
die Bildung des Carbamats (R,S)-212 a erforderlich sein, Nebenreaktion wie Di- und 
Polymerisation des Aminoketons (R,S)-211 in Erscheinung. Die Versuche, die 
entsprechende Cbz-geschützte Verbindung (R,S)-212 b darzustellen, ergaben das 
gewünschte Produkt ebenfalls in einer sehr geringen Ausbeute (Tabelle 8). Aus 
diesem Grund und wegen unzureichender Stabilität des ungeschützten Aminoketons 
(S,R)-211 wurde dieser Syntheseweg nicht weiter verfolgt. 
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Bedingungen Base T Reaktionszeit Ergebnis 
CbzCl, THF, 
Wasser NaHCO3 0 °C → RT 36 Stunden 
(R,S)-212 b in  
25% Ausbeute 
CbzCl, EtOAc, 
Wasser 
NaHCO3 / 
K2CO3 
0 °C → RT 24Stunden (R,S)-212 b in  29% Ausbeute 
CbzCl, EtOAc, 
Wasser NaHCO3 0 °C → RT 24 Stunden 
geringfügige 
Umsetzung 
CbzCl, DCM, 
Wasser NaHCO3 0 °C → RT 72 Stunden 
geringfügige 
Umsetzung 
CbzCl, THF NaHCO3 RT 2 Stunden 
geringfügige 
Umsetzung 
CbzCl, THF Na2CO3 RT 2 Stunden 
geringfügige 
Umsetzung 
CbzCl, THF K2CO3 RT 2 Stunden 
geringfügige 
Umsetzung 
Tabelle 8 Versuche zur Darstellung der Verbindung (R,S)-212 b. 
Die Entfernung der PMP-Schutzgruppe auf der Stufe des Aminoketons (S,R)-168 
ergab somit eine relativ instabile Verbindung (R,S)-211. Bei einer Oxidation eines 
Aminoalkohols wie (S,S,R)-167 mit Cerammoniumnitrat kann jedoch eine 
unerwünschte Oxidation der Hydroxyfunktionen in Erscheinung treten. Aus diesem 
Grund erscheint es sinnvoll, dass die Aminogruppe des Elektrophils (S,S,R)-166 (s. 
Abbildung 55) zusätzlich zu einer bereits vorhandenen PMP-Schutzgruppe als Cbz-
Carbamat zusätzlich geschützt wird. Die PMP-Schutzgruppe könnte in einem 
späteren Syntheseschritt entfernt werden. Eine Möglichkeit, die Schutzgruppen für 
die beiden sekundären Alkoholfunktionalitäten einzuführen, ist die Schützung der 
primären Alkoholfunktion mit einer relativ labilen Schutzgruppe. Daraufhin können 
die sekundären Alkoholfunktionalitäten beispielsweise als Benzyl-ether geschützt 
werden und die Entschützung und anschließende Iodierung bzw. Bromierung der 
primären Hydroxyfunktion ergäbe das Elektrophil (R,S,R)-219 (Abbildung 74). 
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Abbildung 74 Syntheseweg zur Darstellung des Elektrophils (R,S,R)-219. 
Die primäre Alkoholfunktionalität des Triols (S,S,R)-208 wurde regioselektiv in einen 
TBS-Ether überführt (Abbildung 74). Hierzu wurde die Ausgangsverbindung mit 
TBSCl in DCM unter Anwendung von Imidazol als Base umgesetzt.87 Nach 
wässriger Aufarbeitung und säulenchromatographischer Aufreinigung erhielt man 
das Diol (S,S,R)-216 als rötliches Öl in einer Ausbeute von 64%. 
Die Bildung des Carbamats (S,S,R)-217 erfolgte in einem Zweiphasensystem. 
Hierzu wurde die Ausgangsverbindung (S,S,R)-216 in Ether gelöst und bei 0 °C mit 
Kaliumcarbonat-Lösung und anschließend mit CbzCl versetzt. Das 
Reaktionsgemisch wurde für 24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Das Gemisch 
wurde wässrig aufgearbeitet und man reinigte das Produkt chromatographisch auf. 
Das Carbamat (S,S,R)-217 konnte als farbloses Öl in einer Ausbeute von 95% 
erhalten werden. 
Zeitgleich wurde festgestellt, dass eine Alternative in Abbildung 76 dargestellte 
Syntheseroute einen noch effizienteren Zugang zu einem primären Alkohol wie 
(S,S,R)-223 bietet. Aus diesem Grund wurde der in Abbildung 74 dargestellter 
Synthesenweg nicht weiter verfolgt. 
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Abbildung 75 Darstellung des Diols (S,S,R)-221. 
Alternativ wurde versucht, ausgehend vom Alkohol (S,S,R)-167 das Diol (S,S,R)-221 
darzustellen (Abbildung 75). Diese Verbindung könnte ebenfalls als eine geeignete 
Zwischenverbindung für die Darstellung des Elektrophils (S,S,R)-219 eingesetzt 
werden. Bei der Umsetzung des Alkohols (S,S,R)-167 mit Benzylbromid und 
Natriumhydrid in DMF wurde die sekundäre Hydroxyfunktionalität der 
Ausgangsverbindung als O-Benzylether geschützt. Trotzt eines Überschusses an 
Benzylbromid findet die O-Benzylierung ausschließlich an der Hydroxyfunktion statt. 
Nach wässriger Aufarbeitung und Aufreinigung mittels Flash-Chromatographie 
konnte der Benzylether (S,S,R)-220 als farbloses Öl in einer Ausbeute von 65% 
isoliert werden. 
Die Acetonid-Schutzgruppe der Verbindung (S,S,R)-220 konnte mit Erfolg unter 
sauren Bedingungen entfernt werden. Die Ausgangsverbindung wurde bei 
Raumtemperatur in Methanol vorgelegt und mit 3 Äquivalenten p-Toluolsulfonsäure 
versetzt. Wässrige Aufarbeitung des Reaktionsgemisches ergab das Diol (S,S,R)-
221, das zusätzlich säulenchromatographisch aufgereinigt werden konnte. Das 
Produkt wurde in 70% Ausbeute erhalten. 
Trans-substituierte 1,2-Acetonide weisen in der Regel eine höhere 
thermodynamische Stabilität auf als die entsprechenden 1,3-Acetale (Vgl. hierzu 
Kapitel 3.1.7).52 Eine solche Umlagerung der Acetonid-Schutzgruppe der Verbindung 
(S,S,R)-167 zu einem 1,3-Dioxolan (S,S,R)-222 wäre eine elegante Möglichkeit, die 
primäre Hydroxyfunktionalität dieses Polyols freizusetzen und zugleich dessen 
sekundäre Hydroxygruppe zu schützen (Abbildung 76). Weil die trans-1,3-Dioxolane 
normalerweise thermodynamisch stabiler sind als solche mit nur einem 
Substituenten, sollte das Isomer mit einer ungeschützten Hydroxyfunktion bevorzugt 
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gebildet werden. Eine solche Umacetalisierung an einem vergleichbaren System 
wurde unter anderem von W. R. Roush et al. berichtet.91  
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Abbildung 76 Synthese der Verbindung (S,S,R)-224 ausgehend von dem Alkohol (S,S,R)-167. 
Unter sauren Bedingungen lagerte die Verbindung (S,S,R)-167 tatsächlich in den 
primären Alkohol (S,S,R)-222 um. Die Ausgangsverbindung wurde in trockenem 
Aceton gelöst und bei Raumtemperatur mit 3 Äquivalenten DL-Campher-10-
sulfonsäure versetzt. Nach einer Neutralisierung der überschüssigen Säure mit 
Natriumcarbonat, wässriger Aufarbeitung und anschließenden 
säulenchromatographischen Aufreinigung erhielt man das gewünschte Produkt als 
farbloses Öl in einer Ausbeute von 92%. 
In dem 13C-NMR-Spektrum des Alkohols (S,S,R)-222 liegt das Signal des 
quarternären C-Atoms der Acetonid-Schutzgruppe bei δ = 109.3 ppm, die Signale 
beider Methylgruppen sind bei δ = 25.6 ppm und δ = 26.9 ppm. Dies bestätigt, dass 
es sich bei dieser Verbindung um ein 2,2-Dimethyl-1,3-dioxolan handelt. Die 
chemischen Verschiebungen der beiden tertiären C-Atome der 1,3-Dioxolan-Einheit 
liegen bei δ = 71.7 ppm und δ = 77.1 ppm, was mit den Literaturwerten für trans-
substituierte 2,2-Dimethyl-1,3-Dioxolane gut im Einklang steht.88c, 92 Eine kleine 
Menge der Verbindung (S,S,R)-222 wurde mit TBSCl und Imidazol in DCM zum 
TBS-Ether (S,S,R)-224 umgesetzt (Abbildung 76). Die Tatsache, dass der etwas 
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säuerempfindliche Ether (S,S,R)-224 unter diesen Bedingungen gebildet wird, deutet 
darauf hin, dass der Alkohol (S,S,R)-222 eine primäre Hydroxyfunktion aufweist. 
Um die Nukleophilie der Aminogruppe des 1,3-Dioxolans (S,S,R)-222 zu verringern, 
wurde diese als Cbz-Carbamat geschützt. Hierzu wurde die Ausgangsverbindung 
(S,S,R)-222 in Ether vorgelegt und bei 0 °C mit Kaliumcarbonat-Lösung und mit 
CbzCl versetzt (Abbildung 76). Anschließend wurde das Reaktionsgemisch für 
24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Nach wässriger Aufarbeitung und 
säulenchromatographischer Aufreinigung am Kieselgel konnte das Produkt (S,S,R)-
223 als farbloses Öl erhalten werden. Die Ausbeute lag bei 70%. 
Zinkorganische Verbindungen haben sich in den letzten Jahren als exzellente 
Substrate für die Palladium-72 und Eisen-katalysierte71 Kreuzkopplungen bewährt. 
Deren hohe Kompatibilität mit zahlreichen funktionellen Gruppen erlaubt eine breite 
Anwendung für die Synthese der Natur- und Wirkstoffe. Nach dem in Abbildung 55 
dargestellten Synthesekonzept sollte deswegen die zinkorganische Verbindung 
(R,S,R)-227 für eine entsprechende Kreuzkopplung mit Säurechloriden 165 a-c 
verwendet werden. Für die Darstellung von (R,S,R)-227 benötigt man ein 
Alkylhalogenid (R,S,R)-226 a oder (R,S,R)-226 b, das seinerseits ausgehend von 
dem primären Alkohol (S,S,R)-223 zugänglich sein sollte (Abbildung 77). 
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Abbildung 77 Geplante Synthese der zinkorganischen Verbindungen (R,S,R)-227 a und        
(R,S,R)-227 b. 
Für die Synthese der Alkylhalogenide aus den entsprechenden primären Alkoholen 
ist eine große Anzahl von Synthesemethoden bekannt – sowohl über direkte 
Halogenierung der Hydroxyfunktion als auch über einen Umweg über Methyl- bzw. 
p-Toluolsulfonat sind möglich.93 
Es wurden mehrere Versuche zur direkten Iodierung des Alkohols (S,S,R)-223 
durchgeführt (Tabelle 9). Die Umsetzung des Alkohols mit Iod, Triphenylphosphin 
und Imidazol in Acetonitril / Ether94 im 0.03 mmol-Maßstab ergab das gewünschte 
Produkt (R,S,R)-226 a in guter Ausbeute von 75%. Allerdings konnte diese Reaktion 
nicht in größerem Maßstab reproduziert werden. Auch in anderen Lösungsmitteln 
konnte keine bzw. nur sehr geringe Umsetzung festgestellt werden. Unter Lewis-
sauren Bedingungen kam es dagegen zur Zersetzung der Ausgangsverbindung. 
Einige weitere Versuche, aus dem Alkohol (S,S,R)-223 das Alkylbromid (R,S,R)-
226 b darzustellen, blieben ebenfalls ohne Erfolg. 
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Bedingungen LM T Reaktions-zeit Ergebnis 
I2, PPh3, 
Imidazol 
MeCN / 
Et2O 
RT 2 Stunden 
(R,S,R)-226 a in 75% 
Ausbeute (0.03 mmol),  
nicht reproduzierbar  
CDI, MeI MeCN RT → Siedehitze 2Stunden 1H-Imidazol-1-carboxylat 
DDQ, PPh3, 
TBAI DCM RT 8 Stunden keine Umsetzung 
I2, PPh3, 
Imidazol DCM RT 16 Stunden keine Umsetzung 
I2, PPh3, 
Imidazol MeCN RT 48 Stunden keine Umsetzung 
I2, PPh3, 
Imidazol THF Siedehitze 2 Stunden geringfügige Umsetzung 
I2, PPh3, 
Imidazol Toluol Siedehitze 2 Stunden geringfügige Umsetzung 
I2, PPh3, 
DIAD, MeI THF 
RT → 
Siedehitze 4 Stunden keine Umsetzung 
I2, PPh3, 
DIAD, MeI Toluol 
RT → 
Siedehitze 4 Stunden keine Umsetzung 
I2, PPh3, 
Imidazol Benzol RT 22 Stunden keine Umsetzung 
BF3.Et2O, KI Dioxan RT 
30 Minuten 
24 Stunden 
keine Umsetzung (30 min) 
Zersetzung (24 h) 
BF3.Et2O, NaI MeCN RT 12 Stunden Zersetzung 
BF3.Et2O, 
TBAI DCM RT 12 Stunden Zersetzung 
Tabelle 9 Versuche zur Darstellung des Alkyliodids (R,S,R)-226 a aus dem Alkohol (S,S,R)-223. 
Aus diesem Grund wurde entschieden, aus dem Alkohol (S,S,R)-223 zunächst das 
Methylsulfonat (S,S,R)-225 darzustellen und diese Verbindung anschließend zum 
Alkyliodid (R,S,R)-226 a umzusetzen (Abbildung 77). Hierzu wurde der Alkohol 
(S,S,R)-223 in trockenem DCM vorgelegt und bei 0 °C mit Triethylamin und 
Methansulfonsäurechlorid versetzt, anschließend wurde die Reaktionslösung bei 
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Raumtemperatur gerührt. Nach wässriger Aufarbeitung und 
säulenchromatographischer Aufreinigung erhielt man das Methylsulfonat (S,S,R)-
225 als farbloses Öl in einer Ausbeute von 90%. 
Bedingungen LM T Reaktions-zeit Ergebnis 
TBAI THF Siedehitze 3 Stunden keine Umsetzung 
NaI Aceton Siedehitze 4 Stunden geringfügige Umsetzung 
NBnBu3Br THF Siedehitze 4 Stunden keine Umsetzung 
Tabelle 10 Versuche zur Darstellung der Alkylhalogenide (R,S,R)-226 a und (R,S,R)-226 b aus dem 
Methylsulfonat (S,S,R)-225. 
Die Versuche, aus dem Methylsulfonat (S,S,R)-225 das Alkyliodid (R,S,R)-226 a 
bzw. Alkylbromid (R,S,R)-226 b darzustellen, sind allerdings ebenfalls gescheitert 
(Tabelle 10). Lediglich bei der Umsetzung von (S,S,R)-225 mit Natriumiodid in 
refluxierendem Aceton konnte eine geringe Umsetzung festgestellt werden. Für die 
geplanten Kreuz-Kopplungsreaktionen benötige Alkylhalogenide konnten somit nicht 
in einer ausreichender Ausbeute synthetisiert werden. Aus diesem Grund wurde der 
in Abbildung 55 präsentierter Syntheseplan nicht weiter verfolgt. 
3.3 Versuche zur Darstellung der Batzellaside A-C: zweiter 
Synthese-Ansatz 
3.3.1 Retrosynthetische Betrachtungen 
Alternativ zu dem in Abbildung 55 (s. Kapitel 3.2.1) erläuterten Synthesekonzept 
könnten sich die Aminoketone 164 a-c durch eine diastereoselektive Aldolreaktion, 
beispielsweise durch eine Mukaiyama-Aldolreaktion95 aus einem Aldehyd (S,R)-228 
und Trimethylsilylether (S)-173 a-c, synthetisieren lassen (Abbildung 78). Die 
Synthese von Trimethylsilylether (S)-173 a-c wurde bereits in Kapitel 3.2.2 
beschrieben. Der Aldehyd (S,R)-229 wurde zuvor von A. Cordova et al. durch eine 
Prolin-katalysierte Drei-Komponenten Mannich-Reaktion aus p-Anisidin (123) und 
Benzyloxyacetaldehyd (194) in sehr guter Ausbeute und mit moderater 
Diastereoselektivität synthetisiert.96 Diese Verbindung konnte bereits erfolgreich in 
der gleichen Arbeitsgruppe für Darstellung der Iminozucker eingesetzt werden.97 
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Deswegen wurde beschlossen, den relativ leicht darstellbaren Aldehyd (S,R)-229 als 
Ausgangsverbindung auch in der Synthese der Batzellaside A-C (92 a-c) 
anzuwenden. 
 
Abbildung 78 Zweites Retrosynthesekonzept zur Darstellung der Batzellaside A-C (92 a-c). 
Während der Aldolreaktion zwischen dem Aldehyd (S,R)-229 und dem 
Trimethylsilylether (S)-173 a entsteht ein weiteres stereogenes Zentrum. Wie in 
mehreren Arbeiten von I. Paterson et al. gezeigt wurde, kann die 
Diastereoselektivität dieser Umsetzung durch die gewählten Schutzgruppen und die 
Reaktionsbedingungen während der Aldolreaktion gesteuert werden. 
Nach dem in Abbildung 78 präsentierten Syntheseplan werden die Aminofunktionen 
der verwendeten Zwischenverbindungen als PMP-Derivate geschützt. Die oxidative 
Entfernung dieser Schutzgruppe erweist sich allerdings oft als problematisch und ist 
nicht kompatibel mit freien Hydroxyfunktionen, die in den Zielverbindungen 92 a-c 
anwesend sind (vgl. hierzu Kapitel 3.2.4). Es sollte sich deswegen als vorteilhaft 
erweisen, anstatt des Aldehyds (S,R)-229 sein N-Cbz- oder N-Tosyl-Derivat (S,R)-
230 a bzw. (S,R)-230 b in der geplanten Synthese einzusetzen. Beide Verbindungen 
könnten sich durch die organokatalytische Mannich-Reaktion aus 
Benzyloxyacetaldehyd (194) und einem Aldimin wie 251 oder 252 synthetisieren 
lassen (Abbildung 79). Wie in Kapitel 3.3.4 beschrieben, blieben die Versuche, diese 
Verbindungen darzustellen, allerdings ohne Erfolg. 
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Abbildung 79 Konzept zur Synthese der Aldehyde (S,R)-230 a und (S,R)-230 b. 
Als Alternative zu dem in Abbildung 78 erläuterten Synthesekonzept können statt der 
Verbindungen mit einer terminalen Benzyloxygruppe 164 a-c die analogen 
Verbindungen 233 a-c mit einer 2-Furylgruppe eingesetzt werden (Abbildung 80). 
Eine Ruthenium-katalysierte Oxidation oder eine Ozonolyse der 2-Furylgruppe und 
eine darauf folgende Reduktion der Carbonsäure ergäbe eine primäre 
Hydroxygruppe. Solche 2-substituierten Furane wurden von S. Danishefsky et al. als 
Syntheseäquivalente für maskierte Carbonsäure in zahlreichen Totalsynthesen 
eingesetzt.98 Vor kurzem wendete M. Vrettou in unserem Arbeitskreis diese 
Synthesestrategie bei der Totalsynthese der (+)-Polyoxamsäure (18) ebenfalls 
erfolgreich an.99 
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Abbildung 80 Darstellung der Batzellaside A-C (92 a-c) via 2-Furylderivate 233 a-c. 
Das geschützte Aminoketon 233 a lässt sich auf das bereits beschriebene 
Methylketon (S)-174 a (s. Kapitel 3.2.2) und den Aldehyd (S,R)-234 retrosynthetisch 
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zurückführen. Dieser Aldehyd sollte sich ähnlich wie bei der von M. Vrettou 
beschriebenen Totalsynthese durch organokatalytische Mannich-Reaktion aus 
einem entsprechenden Imin 235 und Benzyloxyacetaldehyd (194) darstellen lassen. 
 
Abbildung 81 Synthese des Aldehyds (S,S)-236. 
Alternativ könnte anstelle des Aldolprodukts (S,R)-234 ein Aldehyd wie (S,S)-236 
eingesetzt werden (Abbildung 81). Vergleichbare Verbindungen wurden von 
S. Kobayashi et al. mit Hilfe einer Cu(OTf)2-katalysierten Mannich-Reaktion 
zwischen dem als Boc-Carbamat geschützten α-Iminoester 237 und TMS-Enolaten 
hergestellt.100 Dieser literaturbekannte α-Iminoester 237 ließe sich entsprechend 
nach einer von K. A. Jørgensen et al. verwendeten Synthesevorschrift mit Hilfe der 
Aza-Wittig-Reaktion101 oder aus dem α-Bromoglycinderivat 239102 synthetisieren. 
3.3.2 Darstellung des Aldehyds (S,R)-229 
A. Cordova et al. berichteten, dass orthogonal geschützte β-Amino-α-
hydroxyaldehyde sich durch organokatalytische Mannich-Reaktion aus geschützten 
α-Hydroxyaldehyden wie Benzyloxyacetaldehyd (194) und p-Anisidin (123) 
darstellen lassen (Abbildung 83).96 Das intermediäre Imin 195 wurde dabei in situ 
dargestellt. Als Katalysator für die Umsetzung wurde (S)-Prolin (177) verwendet, die 
Autoren berichten jedoch, dass die Reaktion auch durch Prolinderivate sowie durch 
trans-4-Hydroxyprolin (S,R)-206 katalysiert wird. Die gewünschten Produkte konnten 
in guten bis sehr guten Ausbeuten und exzellenten Enantioselektivitäten isoliert 
werden. Die Diastereoselektivität dieser Umsetzungen blieb allerdings in vielen 
Fällen nur moderat. Es wurde deswegen beschlossen, durch eine weitere 
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Optimierung dieser Synthesevorschrift die Diastereoselektivität der Reaktion zu 
steigern. Somit hätte man einen effizienten Zugang zum Aldehyd (S,R)-229, der 
anschließend in der Totalsynthese der Batzellaside A-C (92 a-c) eingesetzt werden 
könnte. 
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Abbildung 82 Übergangszustände der Mannich-Reaktion, die zu Produkten (S,R)-229 und  
(R,R)-229 führen. 
Während bei der in Abbildung 69 dargestellten Mannich-Reaktion das Produkt (S,R)-
168 mit ausgezeichneter Diastereo- und Stereoselektivität gebildet wird (de = 88%, 
ee = 96%), ist die syn- / anti-Selektivität bei der Synthese von (S,R)-229 wesentlich 
geringer. Wie in Abbildung 84 deutlich zu erkennen ist, sind im isolierten 
Diastereomerengemisch alle 4 Stereoisomere vorhanden. Das wichtigste 
Nebenprodukt der Umsetzung ist vermutlich (R,R)-229. Seine Bildung resultiert 
anscheinend aus der Reaktion der s-cis-Konfiguration des (E)-Enamins 241 mit der 
Si-Seite des Imins 195 (Übergangszustand s-cis-242, Abbildung 82). Durch 
geeignete Wahl des Katalysators und der Reaktionsbedingungen könnte diese 
unerwünschte Reaktion möglicherweise unterdrückt werden. 
In Anlehnung an die Arbeiten von A. Cordova wurde ein Gemisch aus dem 
Benzyloxyacetaldehyd (194) und p-Anisidin (123) in DMF gelöst und mit (S)-Prolin 
versetzt (Abbildung 83). Das Reaktionsgemisch wurde bei 2 °C intensiv gerührt, 
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wobei eine teilweise Auflösung des Katalysators stattfindet (Tabelle 11, erste Zeile). 
Die Reaktionszeit betrug 16 Stunden. Nach wässriger Aufarbeitung und Aufreinigung 
durch Säulenchromatographie isolierte man den Aldehyd (S,R)-229 als ein 
Diastereomerengemisch. Die im Gemisch vorliegenden 4 Diastereomere der 
Verbindung (S,R)-229 konnten allerdings nicht säulenchromatographisch aufgetrennt 
werden. Die absolute und relative Konfiguration der Verbindung (S,R)-229 
(Überschussdiastereomer) wurden bereits von A. Cordova et al. aufgeklärt. 
 
Abbildung 83 Synthese des Aldehyds (S,R)-229. 
Die Diastereoselektivität der Reaktion wurde anschließend mittels 1H-NMR-
Messungen des Produktgemisches bestimmt. Die Bestimmung der 
Enantioselektivität der Umsetzung mit Hilfe von HPLC konnte wegen der geringeren 
Stabilität des Aldehyds (S,R)-229 nicht direkt durchgeführt werden. Aus diesem 
Grund wurde die Verbindung (S,R)-229 zunächst mit Natriumborhydrid zum Alkohol 
(S,R)-243 reduziert. 
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Katalysator LM T Reaktions-zeit 
ee, % dr Ausbeute, 
% 
(S)-Prolin DMF 2 °C 16 Stunden > 97 4 : 1 60 
(S)-Prolin CHCl3 2 °C 16 Stunden 84 2 : 1 42 
(S)-Prolin THF 2 °C 6 Stunden 59 2 : 1 45 
(S)-Prolin MeCN 2 °C 8 Stunden 92 1.5 : 1 42 
(S)-Prolin DMF -20 °C 20 Stunden > 97 4 : 1 55 
(S)-Prolin MeOH 0 °C 14 Stunden n. b. n. b. < 5% 
(S)-Prolin EtOH 0 °C 14 Stunden n. b. n. b. < 10% 
(S)-Prolin i-PrOH 0 °C 14 Stunden n. b. n. b. < 15% 
(S)-Prolin, 
rac-BINOL DMF 0 °C 14 Stunden n. b. 4 : 1 54 
(S,R)-205 CHCl3 1 °C 8 Stunden n. b. 1.7 : 1 30% 
(S)-244 CHCl3 1 °C 8 Stunden n. b. 4 : 1 < 10% 
(S)-245 CHCl3 1 °C 8 Stunden n. b. n. b. < 5% 
(S)-246 CHCl3 1 °C 8 Stunden n. b. 1.5 : 1 < 10% 
Tabelle 11 Optimierung der Mannich-Reaktion zur Darstellung von Aldehyd (S,R)-229; Das Imin 195 
wurde aus Benzyloxyacetaldehyd (194) und p-Anisidin (123) dargestellt und isoliert. 
Hierzu wurde das Rohprodukt der Mannich-Reaktion (S,R)-229 in Ethanol gelöst und 
bei 0 °C mit Natriumborhydrid versetzt. Nachdem der Überschuss des 
Reduktionsmittels mit Ammoniumchloridlösung gequencht wurde, extrahierte man 
das Produkt und reinigte es säulenchromatographisch auf. Das so erhaltene Produkt 
wurde mittels HPLC analysiert (Abbildung 84). 
Die auf diese Weise gemessenen dr-Werte stimmten mit den mit Hilfe der 1H-NMR-
Messungen für den Aldehyd (S,R)-229 bestimmten Werten gut überein. Dies zeigte, 
dass während der Isolierung des Aldehyds (S,R)-229 und dessen Reduktion zu 
Alkohol (S,R)-243 keine Epimerisierung des α-ständigen stereogenen Zentrums 
eintritt. 
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Abbildung 84 Bestimmung der ee- und dr-Werte der Verbindung (S,R)-243. Oben: mit rac-Prolin; 
unten: mit (S)-Prolin als Katalysator. 
Um die Diastereoselektivität der Mannich-Reaktion zu erhöhen, wurden auch 
alternative Reaktionsbedingungen und Lösungsmittel für diese Umsetzung getestet 
(Tabelle 11). Allerdings konnte dabei keine Steigerung der Diastereoselektivität 
erzielt werden. Die Reaktion wurde sowohl als eine Dreikomponenten Mannich-
Reaktion als auch mit einem vorisolierten Imin 195 durchgeführt. Die Zugabe von 
rac-BINOL nach einer Vorschrift von Z. X. Shan et al.103 brachte ebenfalls keine 
Erhöhung der Diastereoselektivität bei der Mannich-Reaktion. Neben (S)-Prolin 
wurde der Einsatz einiger weiteren Katalysatoren für die Reaktion untersucht, die im 
Arbeitskreis bereits vorhanden waren (Abbildung 85). Die Darstellung des 
Katalysators (S,R)-205 wurde in Abbildung 70 erläutert, andere Katalysatoren ((S)-
244, (S)-245, (S)-246) wurden freundlicherweise von K. Hofmann zu Verfügung 
gestellt. Die Katalysatorbeladung in diesen Versuchen betrug 15 mol%. 
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Abbildung 85 Getestete Katalysatoren für die Mannich-Reaktion. 
Die Ausbeuten der Zielverbindung (S,R)-229 waren in diesen Fällen deutlich 
niedriger als bei der Verwendung von (S)-Prolin und auch die Diastereoselektivität 
der Umsetzung ließen sich unter Verwendung dieser Katalysatoren nicht erhöhen. 
Die höchsten Ausbeuten sowie Diastereo- und Enantioselektivitäten wurden somit 
unter Verwendung von (S)-Prolin in DMF bei 2 °C erzielt. 
3.3.3 Versuche zur Darstellung des Aldolprodukts (S,S,S,R)-247 
Wie im Kapitel 3.3.2 erläutert wurde, konnte der Aldehyd (S,R)-229 somit nur als 
Diastereomerengemisch dargestellt werden. Es wurde deswegen versucht, das so 
erhaltene Mannich-Produkt (S,R)-229 in der durch eine Lewis-Säure katalysierten 
Mukaiyama-Aldolreaktion mit dem TMS-Ether (S)-173 a direkt zum Aldolprodukt 
(S,S,S,R)-247 umzusetzen (Abbildung 86). Sollte diese Umsetzung gelingen, so 
könnte die Auftrennung der Diastereomere auf der Stufe der Verbindung (S,S,S,R)-
247 möglicherweise durchgeführt werden. 
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Abbildung 86 Versuche zur Darstellung der Verbindung (S,S,S,R)-247. 
Zunächst wurde versucht, den TMS-Ether (S)-173 a mit dem Aldehyd (S,R)-229 
unter Lewis-sauren Bedingungen nach einen Protokoll von D. A. Evans et al.104 
umzusetzen (Tabelle 12). In Gegenwart von Bortrifluorid-Etherat bei einer 
Temperatur von -78 °C und Reaktionszeit von ca. 10-20 Minuten ließ sich keine 
Umsetzung feststellen. Bei längeren Reaktionszeiten dagegen wurde ein sehr 
komplexes Produktgemisch erhalten. Auch in Gegenwart von Titantetrachlorid bei  
-78 °C fand eine Zersetzung der Ausgangsverbindungen statt. Bei einem Versuch, 
die Aldolreaktion in Gegenwart von (S)-Prolin durchzuführen, wurde zunächst keine 
Umsetzung beobachtet. Erst bei deutlich längeren Reaktionszeiten von mehreren 
Tagen konnte eine teilweise Dimerisierung des Aldehyds (S,R)-229 festgestellt 
werden. Das eingesetzte Methylketon (S)-174 a wurde dagegen zurückisoliert. Für 
die Bildung einer Enamin-Zwischenstufe wie 196 (s. Abbildung 66) mit (S)-Prolin 
(177) reichte seine Reaktivität offenbar nicht aus. 
Desweiteren wurde versucht, aus dem Methylketon (S)-174 a mit n-Buthyllithium 
zunächst das kinetische Lithiumenolat bei -78 °C zu generieren und dieses 
anschließend mit dem Aldehyd (S,R)-229 abzufangen.105 Unter diesen Bedingungen 
kommt es ausschließlich zur Bildung des kinetischen Lithium-Enolats und die 
gleichen Reaktionsbedingungen wurden bereits mit Erfolg bei der Herstellung des 
TMS-Enolats (S)-173 a angewendet (s. hierzu Kapitel 3.2.2). Allerdings wurde bei 
diesem Versuch lediglich die komplette Zersetzung der Ausgangsverbindungen 
beobachtet. 
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Ausgangs-
verbindung Reaktionsbedingungen Zeit Ergebnis 
(S)-173 a BF3.Et2O, DCM, -78 °C 3 Stunden 
komplexes 
Produktgemisch 
(S)-173 a TiCl4, DCM,-78 °C → RT 16 Stunden Zersetzung 
(S)-174 a n-BuLi, THF, -78 °C 5 Minuten Zersetzung 
(S)-174 a (S)-Prolin, CHCl3, RT 72 Stunden 
Dimerisierung des 
Aldehyds (S,R)-229 
(S)-174 a Cy2BCl, NEt3, Et2O,  -78 °C →-6 °C 16 Stunden Produktgemisch 
Tabelle 12 Versuche zur Darstellung des Aldolprodukts (S,S,S,R)-247. 
Aldolreaktionen mit Borenolaten haben sich in den vergangenen 20 Jahren für die 
Synthese von komplexen polyfunktionalisierten Verbindungen hervorragend 
bewährt.106 Weil die Basizität der Borenolate wesentlich niedriger ist als die der 
Lithiumenolate, sind sie gut kompatibel mit basenempfindlichen Substraten. Aus 
diesem Grund wurde versucht, die Aldolreaktion zwischen dem Methylketon (S)-
174 a und Aldehyd (S,R)-229 über ein entsprechendes Borenolat nach einem 
Syntheseprotokoll von I. Paterson et al.107 durchzuführen. 
Demnach wurde die Verbindung (S)-174 a zu einem Gemisch aus 
Chlorodicyclohexylboran-Lösung und Triethylamin in Ether bei -78 °C hinzu 
gegeben. Das Reaktionsgemisch wurde für 1.5 Stunden gerührt, sodass die Bildung 
des Borenolats vervollständigt war. Anschließend gab man den Aldehyd (S,R)-229 
zu und erwärmte das Gemisch über Nacht auf -6 °C. Das Reaktionsgemisch wurde 
vorsichtig gequencht und wässrig aufgearbeitet. Weil das rohe Produktgemisch mit 
Hilfe von Säulenchromatographie nur teilweise aufgetrennt werden konnte, wurde 
die isolierte Ausbeute des gewünschten Aldolprodukts an dieser Stelle nicht 
bestimmt. Zudem lag das vermutlich entstandene Produkt (S,S,S,R)-247 offenbar als 
ein Diastereomerengemisch vor, was seine Charakterisierung zusätzlich erschwerte. 
Weder der Aldehyd (S,R)-229 noch das Aldolprodukt (S,S,S,R)-247 konnten somit 
Diastereomerenrein dargestellt bzw. isoliert werden. Der Aldehyd (S,R)-229 weist 
nur eine begrenzte Stabilität auf und die Isolierung des Aldolprodukts (S,S,S,R)-247 
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wäre anscheinend nur mit Hilfe von präparativer HPLC möglich. Die Synthese und 
Aufreinigung einer für die weiteren Synthesestufen ausreichenden Menge von 
(S,S,S,R)-247 wäre auf diesem Wege deswegen problematisch. Aus diesem Grund 
wurde entschieden, bei der Synthese der Batzellaside A-C (92 a-c) den alternativen 
Synthesekonzept über das 2-Furylderivat 233 (Abbildung 80) zu folgen. 
3.3.4 Darstellung der N-Acylimide 
Als Substrate für organokatalytische Mannich-Reaktionen werden N-PMP-Imine mit 
Abstand am meisten eingesetzt. Diese Verbindungen lassen sich in der Regel 
problemlos durch direkte Umsetzung von p-Anisidin (123) mit einem entsprechenden 
Aldehyd darstellen und werden auch intermediär bei einer Dreikomponenten 
Mannich-Reaktion gebildet. Die schwierige oxidative Entfernung der PMP-
Schutzgruppe von daraus resultierenden N-Arylaminen erweist sich allerdings oft als 
signifikanter Nachteil dieser Synthesemethode (Vgl. hierzu Kapitel 3.2.4). 
N-Acylimine bieten oft eine elegante Alternative zu N-PMP-Iminen für den Einsatz in 
Totalsynthesen von komplexen und hoch funktionalisierten Zielverbindungen.108 Eine 
Mannich-Reaktion mit einem N-Acylimin ergibt ein entsprechendes N-Acylamin als 
Produkt. Solche Verbindungen sind wesentlich stabiler als N-Arylamine gegenüber 
einem elektrophilen Angriff sowie gegenüber einer Oxidation. Viele N-Acylgruppen 
lassen sich unter sehr milden Reaktionsbedingungen selektiv entfernen; dies gilt 
insbesondere für Carbamat-Schutzgruppen wie Cbz oder Boc. Zudem ist ein N-
Acylimin wegen der elektronenziehenden Wirkung der N-Acylgruppe in der Regel 
deutlich elektrophiler als das entsprechende N-Arylimin. 
N-Acylamide weisen in der Regel eine wesentlich geringere Nukleophilie auf als N-
Alkyl- und N-Arylamine. Aus diesem Grund können N-Acylimine lediglich in einigen 
Spezialfällen durch eine direkte Kondensation des N-Acylamids mit einem Aldehyd 
dargestellt werden. Wesentlich breitere Anwendung findet dagegen die 
Synthesemethode von A. E. Greene et al., bei der die Carbonylverbindung zunächst 
in einer Dreikomponentenreaktion mit einem N-Acylamid und Natriumphenylsulfinat 
zu einem Sulfon umgesetzt wird.109 Aus diesen Verbindungen lassen sich unter 
basischen Bedingungen N-Acylimine darstellen. 
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Nach der Synthesevorschrift von F. Chemla et al.110 konnte der 
Benzyloxyacetaldehyd (194) erfolgreich mit p-Toluolsulfonamid, sowie mit Cbz- und 
Boc-Carbamaten zu entsprechenden Verbindungen 248, 249 und 250 umgesetzt 
werden (Abbildung 87). Hierzu wurde ein heterogenes Gemisch aus Carbamat, 
Aldehyd 194 und Natriumphenylsulfinat bei Raumtemperatur für 24 Stunden intensiv 
gerührt, als Lösungsmittel für die Umsetzung verwendete man Methanol-Wasser-
Ameisensäure Gemisch. Die Produkte fielen als farblose kristalline Feststoffe an. 
 
Abbildung 87 Versuche zur Darstellung der Imine 251, 252 und 253. 
Aliphatische Aldimine wie 251 und 252 erweisen sich allerdings oft als instabil. Dies 
beruht zu einem auf ihrer hohen Hydrolysierbarkeit. Zu anderen lagern sie in vielen 
Fällen leicht zu Enaminen um.  
Das Aldimin 251 konnte aus der Verbindung 248 unter 2-Phasen-Bedindungen bei 
0 ºC erfolgreich synthetisiert werden (Tabelle 13). Allerdings sind etliche Versuche, 
die entsprechenden Cbz- und Boc-Imine 252 und 253 darzustellen, ohne Erfolg 
geblieben. 
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Ausgangs-
verbindung Base LM T 
Reaktions-
zeit Ergebnis 
248 NaHCO3 
DCM, 
Wasser 0 ºC 10 Minuten Aldimin 251 
249 NaHCO3 
DCM, 
Wasser RT 24 Stunden keine Umsetzung 
249 Na2CO3 THF RT 24 Stunden Zersetzung 
249 K2CO3 MeCN RT 24 Stunden keine Umsetzung 
250 NaHCO3 
DCM, 
Wasser RT 2 Stunden keine Umsetzung 
250 K2CO3 THF RT 1 Stunde Zersetzung 
250 NaHCO3 THF RT 2 Stunden keine Umsetzung 
Tabelle 13 Versuche zur Darstellung der Aldimine 251, 252 und 253. 
Im Gegensatz zu aliphatischen N-Acyl-Aldiminen weisen die N-Acylimine der 
aromatischen Aldehyde wie 257 und 258 eine wesentlich höhere Stabilität auf. 
Deren Synthese kann in der Regel unter den gleichen Reaktionsbedingungen 
durchgeführt werden. 
Die Darstellung der literaturbekannten Imine 257 und 258 erfolgte nach der 
Synthesevorschrift von E. N. Jacobsen et al.111 Hierzu wurde ein Gemisch aus dem 
entsprechenden Carbamat, Furfural (254) und Natriumphenylsulfinat in 
Wasser / Ameisensäure-Gemisch suspendiert und für 3 Tage bei Raumtemperatur 
intensiv gerührt (Abbildung 88). Weil die Verbindungen 255 und 256 eine sehr gute 
Löslichkeit in Methanol / Wasser-Gemisch aufweisen, wurde als Lösungsmittel für 
diese Umsetzungen wässrige Ameisensäure-Lösung verwendet. Die Produkte fielen 
als farblose kristalline Feststoffe an, die durch Filtration abgetrennt wurden. Die 
Ausbeuten lagen bei 89% für 255 und 82% für 256. 
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Abbildung 88 Synthese der N-Acylimide 257 und 258. 
Die Verbindungen 255 und 256 wurden in trockenem THF vorgelegt und mit 
Natriumsulfat / Kaliumcarbonat-Gemisch über einen Zeitraum von mehreren 
Stunden unter Rückfluss erhitzt. Weil die Aldimine 257 und 258 relativ hydrolyse- 
und oxidationsempfindlich sind, wurde das verwendete Gemisch aus Natriumsulfat 
und Kaliumcarbonat vor der Umsetzung pulverisiert und sehr sorgfältig (mehrere 
Stunden bei 180 °C und 0.1 mbar) getrocknet. Nach dem Abfiltrieren der Feststoffe 
und dem Entfernen des Lösungsmittels erhielt man die Aldimine 257 und 258 als 
rote Öle. Diese waren nur begrenzt haltbar (einige Wochen bei -18 °C) und wurden 
deswegen ohne weitere Aufreinigung für die Synthese der Aldehyde (S,S)-259 und 
(S,S)-260 verwendet. 
3.3.5 Synthese der Aldehyde (S,S)-259 und (S,S)-260 
Die organokatalytische Mannich-Reaktion zwischen dem Aldimin 257 und Dioxanon 
61 wurde von M. Vrettou bei der Totalsynthese der (+)-Polyoxamsäure (18) als 
Schlüsselschritt erfolgreich eingesetzt.99 Das entsprechende intermediäre Mannich-
Produkt ließ sich dabei in sehr guter Ausbeute und ausgezeichneter Diastereo- und 
Enantioselektivität (de > 96%, ee = 92%) isolieren. Basierend auf diesen 
Erkenntnissen wurde entschieden, eine analoge Umsetzung für die Darstellung der 
Verbindungen (S,S)-259 bzw. (S,S)-260 zu verwenden. 
Hierzu wurden die Aldimine 257 und 258 in trockenem DMF bei 0 ºC mit 
Benzyloxyacetaldehyd (194) versetzt (Abbildung 89), als Katalysator bei dieser 
Umsetzung wurde (S)-Prolin verwendet. Die Umsetzungen wurden bei einer 
Temperatur von 2 ºC durchgeführt, anschließend wurden die Reaktionsgemische 
wässrig aufgearbeitet und man reinigte die Produkte säulenchromatographisch auf. 
Beide Aldehyde fielen als hellgelbe Öle an. 
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Abbildung 89 Organokatalytische Darstellung der Aldehyde (S,S)-259 und (S,S)-260. 
Um die Diastereo- und Enantioselektivität der beiden Reaktionen zu bestimmen, 
wurden die Aldehyde (S,S)-259 und (S,S)-260 mit Natriumborhydrid in Ethanol zu 
Alkoholen (S,S)-261 und (S,S)-262 reduziert (Abbildung 89). Anschließend 
analysierte man diese Verbindungen mit Hilfe der HPLC. Wie in Abbildung 90 zu 
erkennen ist, lag die Verbindung (S,S)-261 nahezu diastereo- und enantiomerenrein 
vor, während es sich bei dem Alkohol (S,S)-262 um ein Diastereomerengemisch 
handelte. 
Aus diesem Grund wurde beschlossen, den Aldehyd (S,S)-259 als 
Zwischenverbindung bei der Totalsynthese der Batzellaside A-C (92 a-c) 
einzusetzen (Abbildung 80). Beide stereogene Zentren des Aldehyds (S,S)-259 
sollten somit in die heterocyclische Polyhydroxypiperidin-Einheit dieser Naturstoffe 
inkorporiert werden (Abbildung 55). Durch NOE-Messungen der Batzellaside A-C 
(92 a-c) könnte dann die absolute und relative Konfiguration dieser Stereozentren 
bestätigt oder gegebenenfalls korrigiert werden. 
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Abbildung 90 Bestimmung der ee-Werte der Verbindung (S,S)-259 mit Hilfe der analytischen 
HPLC. Oben: racemischer Alkohol rac-261; unten: (S,S)-261. 
Der isolierte Aldehyd (S,S)-259 lag somit diastereo- und enantiomerenrein vor. 
Allerdings war die Verbindung zum Teil mit Aldolprodukten (S,S)-263 und (S,R)-263 
verunreinigt, die offenbar als Nebenprodukte bei der Mannich-Reaktion gebildet 
wurden und sich nur schwer von Produkt (S,S)-259 abtrennen ließen (Abbildung 91). 
Vermutlich wurde während der Umsetzung durch das im Reaktionsgemisch 
vorhandene Wasser das Imin 257 teilweise zu Furfural (254) hydrolysiert. Im Zuge 
einer (S)-Prolin ((S)-177) katalysierten Aldolreaktion mit Benzyloxyacetaldehyd (194) 
ergab Furfural die entsprechenden Aldolprodukte (S,S)-263 und (S,R)-263.  
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Abbildung 91 Bildung der unerwünschten Nebenprodukte (S,S)-263 und (S,R)-263 im Laufe der 
Mannich-Reaktion. 
Bei der Verwendung des vorgetrocknetem DMF als Lösungsmittel konnte die 
Ausbeute dieser Nebenprodukte lediglich auf ca. 20% reduziert werden. Aus diesem 
Grund wurde versucht, durch Verwendung anderer polaren Lösungsmittel, und eine 
Variation der Reaktionstemperatur und der Menge des eingesetzten (S)-Prolins 
(177) während der Umsetzung, die Bildung von (S,S)-263 und (S,R)-263 zu 
unterdrücken (Tabelle 14). Die Reaktionen wurden bei den angegebenen 
Bedingungen durchgeführt und wässrig aufgearbeitet. Mit Hilfe von 1H-NMR-
Spektren der Rohprodukte wurden die Anteile der Nebenprodukte bestimmt.  
Wie aus der Tabelle 14 zu entnehmen ist, wurden die besten Ergebnisse mit DMF 
als Lösungsmittel erzielt. Dabei trat die Hydrolyse des Aldimins 257 und Bildung der 
Folgeprodukte (S,S)-263 und (S,R)-263 bei niedrigeren Temperaturen in einem 
geringeren Masse in Erscheinung. Die Geschwindigkeit der Mannich-Reaktion bei 
einer Temperatur von -20 ºC war allerdings ebenfalls erheblich geringer als bei 2 ºC. 
In Anwesenheit der Trockenmittel wie 4 Å Molekularsieb und Magnesiumsulfat 
konnte die Hydrolyse des Aldimins 257 ebenfalls unterdruckt werden, allerdings 
wurde auch die Geschwindigkeit der Mannich-Reaktion verringert. Somit bestätigte 
sich, dass die besten Ergebnisse bei einer Temperatur von ca. 2 ºC in DMF als 
Lösungsmittel beobachtet wurden. Die Bildung der Nebenprodukte (S,S)-263 und 
(S,R)-263 ließ sich dabei nicht vollständig verhindern. Eine weitere Optimierung der 
(S)-Prolin-katalysierten Mannich-Reaktion wurde an dieser Stelle nicht 
unternommen. 
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(S)-Prolin, 
mol% T LM 
Reaktions-
zeit Ergebnis 
24 2ºC DMF 6 Stunden (S,S)-259 in 64% Ausbeute 
10 2ºC DMF 6 Stunden Sehr geringe Umsetzung 
21 RT DMF 6 Stunden Vollständige Umsetzung,  15% (S,S)-263 und (S,R)-263 
20 -20ºC DMF 6 Stunden 95% Umsetzung, 30% (S,S)-263 und (S,R)-263 
23 2ºC MeCN 20 Stunden 91% Umsetzung, 27% (S,S)-263 und (S,R)-263 
20 2ºC DMF, 4 Å MS 6 Stunden 
90% Umsetzung 21% (S,S)-263 und 
(S,R)-263 
20 2ºC DMF, MgSO4 
6 Stunden 91% Umsetzung 25% (S,S)-263 und (S,R)-263 
36 2ºC NMP 20 Stunden Vollständige Umsetzung,  32% (S,S)-263 und (S,R)-263 
38 RT DMSO 20 Stunden Vollständige Umsetzung,  27% (S,S)-263 und (S,R)-263 
35 2ºC DMF 20 Stunden Vollständige Umsetzung,  33% (S,S)-263 und (S,R)-263 
35 RT DMF 20 Stunden Vollständige Umsetzung,  41% (S,S)-263 und (S,R)-263 
Tabelle 14 Optimierung der (S)-Prolin katalysierten Mannich-Reaktion zur Darstellung von  
Aldehyd (S,S)-259. 
3.3.6 Modellversuche zur Darstellung des β-Hydroxyketons  
(S,S,R,S)-266 
Nach dem in Abbildung 80 dargestellten Retrosyntheseplan sollte im folgenden 
Syntheseschritt der Aldehyd (S,S)-259 mit dem Methylketon (S)-245 a zum 
Aldolprodukt (S,S,R,S)-266 umgesetzt werden. Weil die Synthese der Verbindung 
(S)-174 a in einer 6-stufigen Reaktionssequenz ausgehend von Laurylchlorid (122 a) 
verläuft (s. hierzu Kapitel 3.2.2), wurde zunächst die Mukaiyama-Aldolreaktion 
zwischen dem Aldehyd (S,S)-259 und dem leicht zugänglichen TMS-Ether 264112 als 
Modelreaktion für den geplanten Syntheseschritt untersucht (Abbildung 92). Hierzu 
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wurde der Aldehyd (S,S)-259 in Gegenwart von TMS-Ether 264 in DCM mit einer 
Lewis-Säure versetzt (Tabelle 15). Anschließend wurde das Reaktionsgemisch bei 
der gegebenen Reaktionstemperatur gequencht, nach wässriger Aufarbeitung und 
säulenchromatographischen Augereinigung wurden die Aldolprodukte  
(S,S,S)-265 und (S,S,R)-265, falls vorhanden, isoliert. 
 
Abbildung 92 Mukaiyama-Aldolreaktion zwischen dem Aldehyd (S,S)-259 und TMS-Ether 264. 
In Gegenwart einer starken Lewis-Säure BF3 . Et2O kam es offenbar zur Zersetzung 
des Aldehyds (S,S)-259 (Tabelle 15). Auch wenn Dimethylaluminiumchlorid, 
Titantetrachlorid und Zinntetrachlorid als Lewis-Säuren verwendet wurden, waren die 
Ausbeuten von Verbindungen (S,S,S)-265 und (S,S,R)-265 nur moderat. In 
Anlehnung an das von D. W. C. McMillan et al. veröffentlichte Syntheseprotokoll zur 
Synthese der Kohlenhydrate113 wurde schließlich MgBr2-Etherat als Lewis-Säure bei 
der Umsetzung eingesetzt – und dabei wurde eine etwas bessere Produktausbeute 
von ca. 41% erzielt. Das frisch zubereitete MgBr2-Etherat zeigte bei dieser 
Umsetzung eine wesentlich höhere katalytische Aktivität als das kommerziell 
erhältliche Reagenz.114 
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Reaktionsbedingungen Zeit Ergebnis 
BF3.Et2O, DCM, -78 °C 30 Minuten komplexes Produktgemisch 
TiCl4, DCM, -78 °C 20 Minuten 265 in 28% Ausbeute 
MgBr2.Et2O, DCM, 
-78 °C → -20 °C 
3 Stunden (-78 °C) 
3 Stunden (-20 °C) 265 in 41% Ausbeute 
SnCl4, DCM, -78 °C 6 Stunden (-78 °C) 265 in 39% Ausbeute 
Me2AlCl, DCM,  
-78 °C → -25 °C 
2 Stunden (-78 °C) 
24 Stunden (-20 °C) 265 in 14% Ausbeute 
Tabelle 15 Optimierung der Mukaiyama-Aldolreaktion zur Darstellung der Verbindungen 265. 
Die absolute Konfiguration des bei der Mukaiyama-Aldolreaktion gebildeten 
Stereozentrums der Verbindungen 265 wurde an dieser Stelle nicht bestimmt. 
3.3.7 Darstellung des β-Hydroxyketons (S,S,R,S)-266 
Nachdem die Stabilität und Reaktivität der Ausgangsverbindung (S,S)-259 in 
Vorversuchen mit leicht zugänglichem Silyl-Enolat 264 untersucht wurde, konnte im 
nächsten Schritt die geplante Aldolreaktion von Aldehyd (S,S)-259 mit Methylketon 
(S)-174 a optimiert werden (Abbildung 93). Weil die Mukaiyama-Aldolreaktion in 
Gegenwart von Lewis-Säuren wie Magnesiumbromid-Etherat und Zinntetrachlorid 
(Tabelle 15) an dieser Stelle das gewünschte Aldolprodukt 265 in verhältnismäßig 
guten Ausbeuten ergab, wurden diese Reaktionsbedingungen für den geplanten 
Syntheseschritt angewendet. 
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Abbildung 93 Synthese der Verbindungen (S,S,S,S)-266 und (S,S,R,S)-266. 
Im Gegensatz zu einer klassischen säure- oder basenkatalysiereten Aldolreaktion 
findet im Falle einer Mukaiyama-Aldolreaktion, die in der Regel unter wesentlich 
milderen Reaktionsbedingungen verläuft, keine Epimerisierung der stereogenen 
Zentren des Substrates statt.106a Im Vergleich zu vielen Metallenolaten, wie 
beispielsweise Lithiumenolate, weisen Silylenolate zudem eine wesentlich höhere 
Substratkompatibilität und Stabilität auf und lassen sich leicht isolieren. 
Eine Mukaiyama-Aldolreaktion läuft in den meisten Fällen über einen offenen Felkin-
Ahn Übergangszustand ab (Abbildung 94).95 Aus diesem Grund wird die 
Diastereoselektivität dieser Umsetzung in erster Linie von α- und ß-Stereozentren 
des Aldehyds kontrolliert. 
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Abbildung 94 Diastereoselektivität der Mukaiyama-Aldolreaktion. 
Die Diastereoselektivität der Mukaiyama-Aldolreaktion hängt auch von der 
verwendeten Lewis-Säure ab.106b In Gegenwart einer chelatisierenden Lewis-Säure, 
wie beispielsweise TiCl4 oder SnCl4, kann die Addition des Silylenolats an die 
Carbonylgruppe des Aldehyds über einen Cram-Chelat-Übergangszustand erfolgen 
und somit ein entsprechendes Cram-Chelat-Aldolprodukt ergeben (Abbildung 94).115 
Dies wird unter anderen bei Aldehyden mit α-ständigen Alkoxy- und Hydroxygruppen 
beobachtet. Im Falle einer nicht chelatisierenden Lewis-Säure wie BF3 . OEt2 verläuft 
die Addition des Silylenolats hingegen über einen acyclischen Felkin-Ahn-
Übergangszustand und die Diastereoselektivität der Umsetzung wird vor allem durch 
den α-ständigen Substituent der Carbonylverbindung gesteuert. 
Zur Darstellung des Aldolprodukts (S,S,R,S)-266 wurde die Ausgangsverbindung 
(S,S)-259 in trockenem Dichlormethan vorgelegt und mit Silylenolether (S)-173 a 
und anschließend mit einer Lewis-Säure versetzt bei einer Reaktionstemperatur von 
-78 °C versetzt. Das Reaktionsgemisch wurde für eine Stunde bei dieser Temperatur 
gerührt und anschließend langsam erwärmt. Der Reaktionsverlauf wurde mit Hilfe 
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der Dünnschichtchromatographie verfolgt. Nach wässriger Aufarbeitung wurde das 
Reaktionsgemisch mit Hilfe von 1H-NMR analysiert und säulenchromatographisch 
aufgereinigt. Die erhaltenen Ergebnisse sind in der Tabelle 17 zusammengefasst.  
In Gegenwart von Lewis-Säuren Bortrifluorid-Etherat und Trimethylaluminium konnte 
keine Produktbildung festgestellt werden. Mit Titantetrachlorid unter denselben 
Reaktionsbedingungen wurde dagegen ein komplexes Produktgemisch erhalten. 
Obwohl bei der durch MgBr2 . OEt2 katalysierten Mukaiyama-Aldolreaktion von (S,S)-
259 mit dem Silylenolat 264 das gewünschte Produkt 265 in einer Ausbeute von 
41% erhalten wurde, ergab die Umsetzung mit der Verbindung (S)-174 unter den 
gleichen Reaktionsbedingungen unerwartet nur das Aldol-Kondensationsprodukt 
(S,R,S)-267 (Abbildung 93). Bei dem Versuch, die geplante Umsetzung nach einer 
Synthesevorschrift von P. Phukan116 in Gegenwart von I2 durchzuführen konnte 
keine Umsetzung festgestellt werden. N. Iwasawa und T. Mukaiyama berichteten, 
dass eine Kombination aus Trimethylsilylchlorid und Zinndichlorid als effizienter 
Katalysator für Mukaiyama-Aldolreaktionen fungieren kann.117 Keine der beiden 
Verbindungen weist hier eine katalytische Aktivität auf. Die kationische Trimethylsilyl 
Spezies, die sich vermutlich durch eine Komplexierung des Trimethylsilylchlorids und 
Zinndichlorid bildet, katalysiert dagegen die Aldolreaktion.106a Allerdings konnte auch 
mit diesem Katalysatorsystem keine Bildung der gewünschten Aldolprodukts 
(S,S,R,S)-266 bzw. (S,S,S,S)-266 beobachtet werden. Aus diesem Grund wurde 
entschieden, die geplante Umsetzung über eine Borenolat-Zwischenstufe (S)-268 
durchzuführen. 
Im Gegensatz zu Lewis-Säure-katalysierten Mukaiyama-Aldolreaktionen verläuft die 
Aldoladdition der Borenolate über einen cyclischen Übergangszustand 
(Abbildung 95). In Gegenwart von Dicyclohexylchlorboran und einer milden Base wie 
Triethylamin bildet sich aus dem Methylketon (S)-174 a ein kinetisches Borenolat 
(S)-268. Die anschließenden Aldoladdition solcher Borenolate an einen achiralen 
Aldehyd wurde in der Vergangenheit von mehreren Arbeitsgruppen ausführlich 
untersucht.106a Solche Aldolreaktionen verlaufen über einen sesselförmigen 
Übergangszustand, der deutlich starrer ist als im Falle der entsprechenden 
Lithiumenolate. Diese Tatsache ist vor allem auf deutlich kürzere Bor-Sauerstoff und 
Bor-Ligand Bindungen zurückzuführen. In einem starreren Übergangszustand dieser 
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Aldoladdition kommen die transanularen 1,3-Wechselwirkungen zwischen den 
Liganden L und Substituenten R1 und R2 in einem wesentlich höheren Ausmaß zum 
Erscheinen. Aus diesem Grund werden im Falle der Aldoladditionen der Borenolate 
in der Regel deutlich höhere Diastereoselektivitäten beobachtet als bei 
entsprechenden Lithiumenolaten. 
 
Abbildung 95 1,5-anti-Diastereoselektivität bei einer Aldoladdition des Borenolats (S)-268. 
In mehreren Arbeiten von I. Paterson et al. wurde gezeigt, dass die 
Diastereoselektivität der Aldoladditionen der Borenolate der Methylketone in einem 
erheblichen Ausmaß durch ß-Alkoxysubstituienten des Methylketons beeinflusst wird 
(s. Abbildung 96 und Tabelle 16).106b, 118 Vor allem Benzyl- und p-
Methoxybenzylether der ß-Methylketone zeigen bei solchen Umsetzungen in der 
Regel eine sehr gute Diastereoselektivität (Diastereomerenverhältnis anti : syn ca. 
95 : 5 und höher). Im Falle der entsprechenden Substrate mit einer Silyl-
Schutzgruppe wie TBS beobachtet man hingegen keine nennenswerte Induktion.  
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Von einer interessanten Ausnahme von dieser Regel berichteten L. C. Dias et al.: 
Borenolate der Trichlormethyl substituierten ß-Benzyloxyketone ergeben bei diesen 
Umsetzungen bevorzugt das 1,5-syn-Isomer.118a 
 
Abbildung 96 1,5-syn / anti-Selektivität bei Aldoladditionen der Borenolate. 
 
R1 R2 R3 1,5-anti / 1,5-syn 
(E)-CH3-CH=CH PMB i-Pr > 93 : 7118b 
(E)-CH3-CH=CH TBS i-Pr 42 : 58118b 
Cl3C PMB Et 20 : 40118a 
Cl3C TBS Et 19 : 81118a 
Tabelle 16 Aldoladditionen der Borenolate: beobachtete 1,5-anti / syn-Selektivität. 
Die Erklärung für diese Selektivität wurde von R. S. Paton und J. M. Goodman durch 
DFT-Berechnungen (B3LYP Funktional, 6-31G** Basissatz) geliefert.119 Die Autoren 
zeigten, dass es sich bei dem energetisch bevorzugten Übergangszustand 269 der 
Aldolreaktion zwischen einem Borenolat (S)-268 und einem achiralen Aldehyd um 
einen boat-Konformer (Abbildung 95) handelt. Dabei kommt es zu einer 
anziehenden Wechselwirkung zwischen dem Wasserstoffatom der Aldehydgruppe 
und dem Sauerstoffatom des ß-Benzyloxysubstituienten. Die Energie dieser 
Wasserstoffbrückenbindung liegt bei ca. 2-3 kcal / mol. Zugleich ist wegen der 
repulsiven sterischen Wechselwirkung zwischen dem Substituenten R1 und dem 
Cyclohexylsubstituenten des Borenolats (S)-268 der alternative Übergangszustand 
271 um ca. 1.0 kcal / mol energiereicher als der Übergangszustand 269. Somit weist 
eine 1,5-anti-Aldoladdition eine geringere Aktivierungsenthalpie auf und es kommt zu 
einer bevorzugten Bildung des 1,5-anti-Isomers. Im Falle eines Borenolats mit einem 
elektronenziehenden Trichloromethylsubstituienten ist die Lewis-Basizität des 
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Sauerstoffatoms des ß-Benzyloxysubstituienten erheblich geringer. Dies hat 
vermutlich zur Folge, dass die in den Übergangszuständen 268 und 269 vorhandene 
Wasserstoffbrückenbindung nicht mehr ausgebildet werden kann. Aus diesem Grund 
beobachtet man im Falle der trichloromethylsubstituierten ß-Alkoxymethylketone 
interessanterweise eine 1,5-syn-Diastereoselektivität (Tabelle 16).118a 
Ausgangs-
verbindung Reaktionsbedingungen Zeit Ergebnis 
(S)-173 BF3 . OEt2, DCM, -78 ºC 1 Stunde keine Umsetzung 
(S)-173 AlMe3, DCM, -78 ºC 4 Stunden keine Umsetzung 
(S)-173 MgBr2 
. OEt2, DCM, 
-78 ºC → -20 ºC 4 Stunden Aldol-Kondensationsprodukt
(S)-173 TiCl4, DCM, -78 ºC 1 Stunde komplexes Produktgemisch 
(S)-173 TMSCl, MgBr2 
. OEt2, 
DCM, -78 ºC → -20 ºC 3 Stunden keine Umsetzung 
(S)-173 TMSCl, SnCl2, DCM, -78 ºC → -20 ºC 3 Stunden keine Umsetzung 
(S)-173 I2, DCM, RT 16 Stunden keine Umsetzung 
(S)-173 TBAF, THF, -78 ºC → -20 ºC 18 Stunden keine Produktbildung 
(S)-173 LDA, THF, -78 ºC 1 Stunde Produktgemisch 
(S)-174 Cy2BCl, NEt3, Et2O, -78 ºC → -20 ºC  24 Stunden 
Diastereomerengemisch 
(S,S,R,S)-266 und 
(S,S,S,S)-266 
Tabelle 17 Synthese der Aldolprodukte (S,S,S,S)-266 und (S,S,R,S)-266. 
Für die Darstellung der Verbindung (S,S,R,S)-266 wurde Diethylether als 
Lösungsmittel verwendet. Zunächst wurde aus dem Methylketon (S)-174 a und 
Dicyclohexylchlorboran bei einer Temperatur von -78 °C das entsprechende 
Borenolat (S)-268 dargestellt. Als Base bei dieser Umsetzung wurde Triethylamin 
verwendet und im Laufe der Reaktion bildete sich Triethylammoniumchlorid als ein 
farbloser kristalliner Niederschlag. Anschließend gab man den Aldehyd (S,S)-259 
hinzu und rührte das Reaktionsgemisch für 2 Tage bei -23 °C. Das Aldolprodukt 
wurde wässrig aufgearbeitet und säulenchromatographisch aufgereinigt. Die isolierte 
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Verbindung enthielt eine Verunreinigung, bei der es sich vermutlich um das 
Diastereomer (S,S,S,S)-266 handelte. Eine weitere Aufreinigung des Aldolprodukts 
(S,S,R,S)-266 mittels Säulechromatographie war an dieser Stelle nicht möglich. 
Wegen der geringeren Stabilität der Verbindung an den getesteten HPLC-Säulen 
kam eine Aufreinigung mit Hilfe der präparativen HPLC ebenfalls nicht in Frage. 
Das während der Aldolreaktion neu gebildete stereogene Zentrum sollte im Laufe 
der folgenden Syntheseschritte in die Polyhydroxypiperidin-Einheit von Batzellasid A 
(92 a) integriert werden. Die Bestimmung der absoluten Konfiguration dieses 
Stereozentrums mit Hilfe der NOE-Messungen wäre deswegen erst auf der Stufe 
des Batzellasids A sinnvoll. Wegen der 1,5-anti-Induktion während der Aldolreaktion 
wurde erwartet, dass die Verbindung (S,S,R,S)-266 als das in Abbildung 93 
dargestelltes (S,S,R,S)-Stereoisomer vorliegt. Falls dies sich im Laufe der NOE-
Messungen des Endproduktes nicht bestätigen sollte, käme der Einsatz des 
Methylketons (R)-173 anstelle von (S)-173 bei der geplanten Totalsynthese in Frage. 
Das resultierende Aldolprodukt 266 hätte dann die „richtige“ Konfiguration des neu 
gebildeten Stereozentrums. 
3.3.8 Synthese des Methylesters (S,S,R,S)-277 
In den folgenden Syntheseschritten war es beabsichtigt, die 2-Furyleinheit der 
Verbindung (S,S,R,S)-266 in eine Hydroxymethylgruppe umzuwandeln 
(Abbildung 97). Zugleich musste die vorhandene primäre Aminogruppe entschützt 
und intramolekular alkyliert werden (s. Retrosyntheseplan in Abbildung 80). Um die 
unerwünschte Oxidation bzw. Eliminierung der sekundären Hydroxygruppe während 
dieser Transformationen zu verhindern, war es notwendig, diese in eine Ester- bzw. 
eine Ethergruppe umzuwandeln. Nach einigen Vorversuchen wurde entschieden, die 
Hydroxyfunktion des Aldolprodukts (S,S,R,S)-266 mit einer Acetatgruppe zu 
schützen. 
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Abbildung 97 Darstellung des Methylesters (S,S,R,S)-277. 
Diese Umsetzung konnte mit Erfolg unter klassischen Acetylierungsbedingungen 
durchgeführt werden. Das Aldolprodukt (S,S,R,S)-266 wurde in Pyridin gelöst und 
mit Essigsäureanhydrid versetzt. Die Reaktionszeit betrug ca. 16 Stunden bei 
Raumtemperatur. Nach wässriger Aufarbeitung und chromatographischer 
Aufreinigung konnte das Acetat (S,S,R,S)-275 in einer nahezu quantitativer 
Ausbeute isoliert werden. 
Die 2-Furylgruppe wurde in einer großen Anzahl der publizierten Totalsynthesen als 
eine maskierte Carbonsäuregruppe erfolgreich angewendet.98a, 120 Deren 
Transformation in eine Hydroxymethylgruppe beinhaltet die Oxidation der 2-
Furyleinheit und die darauf folgende Reduktion von Carbonsäure. Für die Oxidation 
einer 2-Furyleinheit werden bevorzugt zwei Synthesemethoden angewendet: 
Ozonolyse98a, 98b, 120a, 120b und Ruthenium(VIII)-katalysierte Oxidation120b, 120c. Weil die 
Verbindung (S,S,R,S)-275 mehrere O-Benzylgruppen aufweist, könnten diese bei 
der Ozonolyse der 2-Furyleinheit ebenfalls oxidiert werden, obwohl 2-Furyleinheit 
etwas elektronenreicher ist. Bei einem Versuch, die 2-Furyleinheit von (S,S,R,S)-275 
ozonolytisch zu spalten wurde tatsächlich ein komplexes Produktgemisch erhalten. 
Auch bei einer RuO4 / NaIO4-Oxidation könnte eine unerwünschte Oxidation der O-
Benzylgruppen in Erscheinung treten. Unter diesen Reaktionsbedingungen ist die 
Selektivität der Oxidation in der Regel etwas höher. 
Zugleich kann eine 2-Furylgruppe bei einer Pd / C-Hydrogenierung der O-
Benzylgruppen zu einer 2-Tetrahydrofurylgruppe reduziert werden.121 Deswegen 
HAUPTTEIL 
 105
wurde entschieden, die 2-Furyleinheit der Verbindung (S,S,R,S)-275 mit Hilfe einer 
RuO4 / NaIO4-Oxidation zu entfernen – vor einer O-Debenzylierung. 
 
Abbildung 98 Ruthenium-katalysierte Oxidation der 2-Furylgruppe. 
Das in katalytischen Mengen zugegebene dunkle Ruthenium(III)chlorid wird im Laufe 
der Umsetzung in situ zu nahezu farblosem Ruthenat RuO42– und anschließend zu 
RuO4 oxidiert (Abbildung 98).122 Die Natur der aktiven Spezies bei einer 
RuO2 / NaIO4 Oxidation hängt von dem pH-Wert des Reaktionsmediums ab: bei 
pH > 8 handelt es sich um RuO4 und bei pH > 12 fungiert das Ruthenat RuO42– als 
Oxidationsmittel.123 Deswegen kann die Selektivität einer RuO4-Oxidation oft durch 
Wahl eines geeigneten pH-Wertes optimiert werden. Aus dem Substrat 278 bildet 
sich intermediär das Glykol 280 und wird anschließend mit Periodat zu Carbonsäure 
283 gespalten. Aus dem Oxidationsmittel Periodat IO4- entsteht während der 
Reaktion Iodat IO3-. 
Um die katalytische Aktivität der Ruthenium-Spezies zu erhöhen, verwendet man oft 
Acetonitril als ein Co-Lösungsmittel, in der Praxis wird ein Acetonitril / CCl4 / Wasser-
Gemisch eingesetzt.124 Durch Bildung eines Rutheniumkomplexes mit 
Acetonitrilliganden wird verhindert, dass entstehende Carbonsäuren schwerlösliche 
Ruthenium(III)komplexe bilden und der Katalysator dem Reaktionsmedium auf diese 
Weise entzogen wird. Vor kurzem berichtete K. Ishii et al., dass ein weit weniger 
toxisches 2-Phasensystem Ethylacetat / n-Hexan / Wasser bei dieser Umsetzung oft 
bessere und reproduzierbarere Ergebnisse liefert.125 Vor allem die Selektivität der 
Reaktion ließ sich verbessern: so konnten 2-Furylderivate in Gegenwart der 
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Phenylgruppen zu entsprechenden Carbonsäuren mit deutlich besseren Ausbeuten 
oxidiert werden. 
Die selektive Reduktion der resultierenden Carbonsäure (S,S,R,S)-276 in 
Anwesenheit einer Ketofunktion ist allerdings schwierig. Aus diesem Grund musste 
die intramolekulare reduktive Aminierung vor der Reduktion der Carboxylgruppe d.h. 
nach der oxidativen Spaltung der 2-Furyleinheit erfolgen.  
Die Umsetzung erfolgte nach einer Synthesevorschrift von B. K. Sharpless et al.124 
Bei Raumtemperatur wurden Ruthenium(III)chlorid und Natriumperiodat zu 
Acetonitril / CCl4 / Wasser-Gemisch hinzu gegeben und das inhomogene Gemisch 
wurde für 10 Minuten intensiv gerührt. Man gab die Verbindung (S,S,R,S)-275 zu, 
rührte das dunkle Reaktionsgemisch intensiv bei Raumtemperatur und gab 
Natriumperiodat in kleinen Portionen hinzu. Der Reaktionsverlauf wurde mit Hilfe der 
Dünnschichtchromatographie verfolgt. Ein schlagartiger Farbwechsel der 
Reaktionsmischung von dunkel nach hellgelb (s. hierzu Abbildung 98) wies auf Ende 
der Umsetzung hin. Wässrige Aufarbeitung des inhomogenes Gemisches ergab die 
Carbonsäure (S,S,R,S)-276 als gelbliches klebriges Öl. 
Wegen der etwas umständlicheren Handhabung der relativ polaren Verbindung 
(S,S,R,S)-276 wurde diese Carbonsäure ohne Isolierung zum Methylester (S,S,R,S)-
277 umgesetzt. Da die Carbonsäure (S,S,R,S)-276 relativ säureempfindlich ist, 
wurde bei dieser Transformation Diazomethan als Reagenz verwendet. Hierzu 
wurde die Verbindung (S,S,R,S)-276 in Methanol gelöst und tropfenweise mit einer 
frisch hergestellten Diazomethanlösung bei 0 °C versetzt. Anschließende wässrige 
Aufarbeitung und chromatographische Aufreinigung ergaben die gewünschte 
Verbindung (S,S,R,S)-277 als farbloses Öl in schwankender Ausbeute von 30-90%. 
3.4 Versuche zur Darstellung der C-Azanukleoside 
3.4.1 Retrosynthetische Überlegungen 
A. Müller-Hüwen führte im Rahmen ihrer Doktorarbeit Untersuchungen zur Synthese 
der strukturell verwandten C-Azanukleoside durch.40 Die Synthese konnte damals 
nicht abgeschlossen werden, weil die intramolekulare Aza-Wittig-Reaktion nach 
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Staudinger nicht zum gewünschten Produkt 121 führte (Kapitel 1.3.2, Abbildung 23). 
Die Ursache hierfür lag vermutlich daran, dass durch die Starrheit der trans-
substituierten 1,3-Dioxaneinheit die Bildung der bicyclischen Verbindung verhindert 
wurde. 
Alternativ könnten sich diese Verbindungen nach in Abbildung 99 präsentiertem 
Syntheseplan darstellen lassen. Obwohl dieser Syntheseweg zu Verbindungen 125 
sehr kurz ist, sollte bei der Synthese mit einigen Herausforderungen gerechnet 
werden. Das stereogene Zentrum des Aldolprodukts könnte aufgrund der Keto-Enol-
Tautomerie epimerisierungsempfindlich sein. Auch eine selektive Reduktion der 
aliphatischen Ketofunktion der 1,3-Dioxanon-Einheit in Gegenwart einer 
aromatischen Ketofunktion könnte sich eventuell als problematisch erweisen. 
 
Abbildung 99 C-Azanukleoside: Retrosynthese. 
3.4.2 Versuche zur Darstellung der C-Azanukleoside 
Die reduktive Aminierung eines ähnlichen, substituierten 1,3-Dioxanons wurde von 
C. Grondal in seiner Doktorarbeit beschrieben.67 Entfernung der N-Benzylgruppe der 
Verbindung 287 mit Chloroethylchloroformiat,52 anschließende intramolekulare 
reduktive Aminierung und Entschützung sollte das gewünschte C-Azanukleosid 289 
ergeben. Alternativ könnte in Anlehnung an Arbeiten von M. Yokoyama eine direkte 
reduktive Aminierung des Aldolprodukts 287 mit Ammoniumformiat / NaBH3CN 
angewendet werden.39 Die anschließende Entfernung der Acetonid-Schutzgruppe 
ergäbe die Zielverbindung 289. 
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Abbildung 100 Geplante Synthese der C-Azanukleoside. 
Die Darstellung des Phenylglyoxals 285 aus Acetophenon 290 erfolgte nach einer 
Synthesevorschrift von H. A. Riley und A. R. Gray (Abbildung 101).126 Als 
Oxidationsmittel bei der Umsetzung wurde SeO2 verwendet und die Oxidation wurde 
in refluxierendem Dioxan durchgeführt. Anschließend filtrierte man Selen ab, 
destillierte das Lösungsmittel ab und reinigte das Produkt durch eine fraktionierte 
Destillation unter vermindertem Druck. Das begrenzt haltbare Produkt 285 fiel als 
gelbliche Flüssigkeit an und wurde bei -20 °C gelagert. 
H3C
O
H
O
O
SeO2
70 %
290 285  
Abbildung 101 Synthese des Phenylglyoxals 285 nach einer Vorschrift von H. A. Riley und 
A. R. Gray.126 
Nach dem Syntheseplan (s. Abbildung 100) sollte Phenylglyoxal 285 in einer (S)-
Prolin-katalysierten Aldolreaktion zu Verbindung (S,R)-286 umgesetzt werden. 
Hierzu wurde 1,3-Dioxanon 61 und (S)-Prolin in gegebenem Lösungsmittel vorgelegt 
und bei Raumtemperatur mit Phenylglyoxal 285 versetzt (Tabelle 18). Dabei kam es 
unerwartet zu schneller Auflösung des (S)-Prolins, begleitet von einer 
Gasentwicklung. Bei dem isolierten Reaktionsprodukt handelte es sich um 
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Verbindung 293, die sich bei der unerwünschten Decarboxylierung des (S)-Prolins 
((S)-177) gebildet hat. 
N
H
CO2H
(S)-177
H
O
O N+ CO2H
O
N+
O
-
N+
O -
285
- CO2
291 292
H
O
O
N O
O O
285
293  
Abbildung 102 Reaktion des (S)-Prolins ((S)-177) mit Phenylglyoxal (285). 
Decarboxylierung des aus dem Phenylglyoxal (285) intermediär gebildeten Enamins 
291 ergibt eine 1,3-Spezies 292. Dessen 1,3-dipolate Cycloaddition an ein zweites 
äquivalent Phenylglyoxal (285) führt zur Bildung des 1,3-Oxazolidins 293, das als 
Diastereomerengemisch isoliert wurde. Diese unerwartete Reaktion wurde von 
F. Orsini et al. ausführlich beschrieben und für die Darstellung solcher Verbindungen 
erfolgreich eingesetzt.127 Die Autoren berichten, dass es auch in Gegenwart von p-
Nitrobenzaldehyd zu einer Decarboxylierung des (S)-Prolins ((S)-177) kommt. Diese 
Beobachtung steht in Gegensatz zu zahlreichen Arbeiten, wo p-Nitrobenzaldehyd als 
Ausgangsverbindung für (S)-Prolin-katalysierte Aldolreaktionen verwendet wurde.128 
HAUPTTEIL 
 110
 
Abbildung 103 Versuche zur Darstellung des Aldolprodukts (S,R)-286. a. Reaktionsbedingungen; 
b. getestete Katalysatoren. 
Aus diesem Grund wurden im nächsten Schritt für die in Abbildung 103 dargestellte 
Umsetzung andere Organokatalysatoren getestet, die keine Carbonsäurefunktion 
aufweisen. Die erhaltenen Ergebnisse sind in der Tabelle 18 zusammengefasst. In 
Gegenwart der Katalysatoren (S)-245, (R)-246 und (S)-294 konnte selbst bei 
längeren Reaktionszeiten von mehreren Tagen keine Umsetzung beobachtet 
werden. Die Aldolreaktion in Gegenwart des McMillan´s Katalysators (S)-296 ergab 
das Produkt 286 als farbloses Öl in einer isolierten Ausbeute von 20%. Dabei 
handelte es sich allerdings um ein Diastereomerengemisch, das nicht getrennt 
werden konnte. Die Umsetzung mit (S)-Prolinamid ((S)-295) als Katalysator ergab 
ebenfalls das Aldolprodukt 286 als ein Diastereomerengemisch. Der in 
Abbildung 100 beschriebene Ansatz wurde deswegen nicht weiter verfolgt. 
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Katalysator Lösungsmittel Reaktionszeit Ergebnis 
(S)-Prolin DMF 16 Stunden Decarboxylierung 
(S)-Prolin DMSO 16 Stunden Decarboxylierung 
(S)-Prolin MeCN 16 Stunden Decarboxylierung 
(S)-294 CHCl3 6 Tage keine Umsetzung 
(R)-246 CHCl3 6 Tage keine Umsetzung 
(S)-296 CHCl3 15 Stunden Diastereomerengemisch 
(S)-295 CHCl3 15 Stunden Diastereomerengemisch 
(S)-245 CHCl3 6 Tage keine Umsetzung 
Tabelle 18 Versuche zur Darstellung des Aldolprodukts (S,R)-286. 
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4 ZUSAMMENFASSUNG UND AUSBLICK 
4.1 Totalsynthese der 4′-epi-Trachycladine A und B 
Im Rahmen der vorliegenden Arbeit konnte die erste Totalsynthese der Nukleoside 
4′-epi-Trachycladine A (55) und B (56) erarbeitet werden. Die stereogenen Zentren 
der Zuckereinheit dieser Verbindungen wurden mit Hilfe der SAMP-
Hydrazonmethode erzeugt. Wie in der Abbildung 104 dargestellt ist, lieferte 
dreifache α,α,α´-Alkylierung des SAMP-Hydrazons (S)-60 und anschließende 
Entfernung des chiralen Auxiliars das Keton (S,S)-59. Diese Verbindung wurde in 
einer Ausbeute von 57% über 4 Stufen und in einer diastereo- und 
enantiomerenreinen Form isoliert. 
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H3C CH3
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H3C CH3OBn
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33%
(S)-60
(S,S)-59
de, ee > 96%
(R,R,S)-62
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3. t-BuLi, THF, -78 oC, dann BOMCl, -100 oC
4. O3, DCM, -78 oC
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H3C CH3H
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3. Ac2O, Pyridin, 100 oC
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Abbildung 104 Synthese des Triacetats 126 mit Hilfe der SAMP / RAMP-Hydrazon-Methode. 
Eine diastereoselektive L-Selectride®-Reduktion des Ketons (S,S)-59, Schützung der 
neu gebildeten sekundären Hydroxygruppe, anschließende O-Debenzylierung und 
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Dess-Martin-Oxidation ergaben den Aldehyd (R,R,S)-62 in einer Gesamtausbeute 
von 78% über 4 Stufen. Entfernung der Acetonid- und der TBS-Schutzgruppen 
dieser Verbindung und eine Acetylierung des resultierenden Zuckers ergaben als 
Produkt das Triacetat 126 in einer Ausbeute von 74%. Somit konnte das 
Zwischenprodukt 126 in einer 11-stufigen Synthese aus dem Hydrazon (S)-60 
synthetisiert werden. Die Ausbeute der Zwischenverbindung 126 lag bei 33%. 
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Abbildung 105 Darstellung der Zielverbindungen 4′-epi-Trachycladine A (55) und B (56). 
Für die Darstellung des Nukleosids 4′-epi-Trachycladin A (55) wurde Vorbrüggen-
Bedingungen angewendet (Abbildung 105). Aus der Ausgangsverbindung 126 und 
2,6-Dichloropurin (151) wurde so das als Diacetat geschützte Zwischenprodukt 158 
dargestellt. Das gewünschte Produkt 158 hat sich dabei als einziges Diastereomer 
gebildet. Ammonolyse der Verbindung 158 ergab das Nukleosid 4′-epi-
Trachycladin A (55), welches in einer diastereo- und enantiomerenreiner Form 
isoliert wurde. Die Gesamtausbeute bei der Synthese dieser Verbindung betrug 27% 
über 13 Synthesestufen. 
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Für die Synthese von 4′-epi-Trachycladin B (56) aus dem Triacetat 126 wurde 
Nukleosidierung nach der Silyl-Hilbert-Johnson Methode benutzt (Abbildung 105). 
Die Diastereoselektivität bei dieser Umsetzung lag bei 8 : 1 zugunsten des 
gewünschten Diastereomers. Die Trennung der beiden Diastereomere erfolgte mit 
Hilfe der präparativen HPLC. Die Abspaltung der beiden Acetat-Schutzgruppen 
erfolgte mittels der Ammonolyse der Zwischenverbindung 163. 
4.2 Versuche zur Darstellung der Batzellaside A-C 
 
Abbildung 106 Batzellaside A-C (92 a-c). 
4.2.1 Erster Synthese-Ansatz 
Als Ausgangsverbindung für die Synthese der Batzellaside A-C wurde im unseren 
Arbeitskreis dargestelltes Aminoketon (S,R)-168 eingesetzt (Abbildung 107). Diese 
Verbindung lässt sich mit hohen Diastereo- und Enantiomerenüberschüssen mit 
Hilfe der organokatalytischen Mannich-Reaktion aus Dioxanon 61, p-Anisidin (123) 
und Benzyloxyacetaldehyd (194) darstellen. Die Ketongruppe der Verbindung (S,R)-
168 ließ sich im nächsten Syntheseschritt mit L-Selectride® reduzieren. Der Alkohol 
(S,S,R)-167 wurde dabei in einer diastereomerenreiner Form isoliert. Die Acetonid-
Schutzgruppe dieser Verbindung konnte in Gegenwart von p-Toluolsulfonsäure in 
Methanol entfernt werden, wodurch das resultierende Triol (S,S,R)-208 in einer 
quantitativen Ausbeute erhalten werden konnte. 
Nach dem in Abbildung 55 erläuterten Syntheseplan sollte aus dem Triol (S,S,R)-
208 das Tosylat (S,S,R)-209 dargestellt werden. In Gegenwart von p-
Toluolsulfonylchlorid kam es allerdings zu einer intramolekularen Alkylierung der 
Aminogruppe dieser Verbindung, wodurch sich der partiell geschützte Iminozucker 
1,4-Dideoxy-1,4-imino-D-xylitol (R,S,S)-210 als unerwünschtes Produkt bildete. Die 
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Verbindung 1,4-Dideoxy-1,4-imino-D-xylitol ((R,S,S)-297) wurde als Pflanzen129 und 
Meeresorganismen130 isoliert und ist ein bekannter Glykosidase-Inhibitor.131 
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Abbildung 107 Versuch zur Darstellung des Elektrophils (S,S,R)-209. 
Alternativ wurde versucht, die PMP-Schutzgruppe des Aminoketons (S,R)-168 durch 
eine Carbamat-Schutzgruppe zu ersetzen (Abbildung 108). Die Aminoketone wie 
(R,S)-212 a und (R,S)-212 b könnten durch bereits beschriebene Transformationen 
zu Elektrophilen (R,S,R)-215 a oder (R,S,R)-215 b umgesetzt werden.  
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Die oxidative Abspaltung der PMP-Gruppe konnte erfolgreich unter stark sauren 
Reaktionsbedingungen mit Cerammoniumnitrat durchgeführt werden. Das erhaltene 
ungeschützte Aminoketon (S,R)-211 konnte allerdings nur mit sehr moderaten 
Ausbeuten in die Carbamate (R,S)-212 a und (R,S)-212 b umgewandelt werden. Die 
Ursache hierfür war offensichtlich geringe Stabilität des Aminoketons (S,R)-211 
unter basischen Reaktionsbedingungen, die bei diesem Reaktionsschritt 
angewendet wurden. Vermutlich kam es dabei zur Bildung der di- und polymeren 
Produkte aus den Aminoketon (S,R)-211. Somit konnten Verbindungen (R,S,R)-
215 a und (R,S,R)-215 b auf diesem Weg nicht synthetisiert werden. 
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Abbildung 108 Versuche zur Darstellung der Synthesebausteine (R,S,R)-215 a und (R,S,R)-215 b. 
Aus diesem Grund wurde entschieden, bei der Synthese der Batzellaside A-C, ein 
entsprechendes Alkylhalogenid oder Alkyltosylat einzusetzen, welches neben der 
PMP-Gruppe eine zusätzliche Cbz-Schutzgruppe trägt. Weil die 
Ausgangsverbindung (S,R)-168 bereits eine O-Benzylgruppe aufweist, können auch 
andere Hydroxyfunktionen dieser Alkylhalogenide bzw. Alkyltosylate als O-
Benzylether geschützt werden. Somit wäre die Entschützung sämtlicher 
Hydroxyfunktionalitäten der Zielverbindungen in einem einzigen Syntheseschritt 
durchführbar. 
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Die primäre Hydroxyfunktion des Triols (S,S,R)-208 konnte regioselektiv in einen 
TBS-Ether (S,S,R)-216 umgewandelt werden (Abbildung 109). Die Aminofunktion 
des resultierenden Diols (S,S,R)-216 wurde im nächsten Syntheseschritt als 
Carbamat geschützt. Die beiden Hydroxygruppen der Verbindung (S,S,R)-217 
könnten anschließend als O-Benzylether geschützt werden. Schließlich ließe sich 
der geschützte Polyol (S,S,R)-218 in den Synthesebaustein (R,S,R)-219 
umwandeln. 
OH OH
OH
OBn
HN
OCH3
(S,S,R)-208
TBSO OH
OH
OBn
HN
OCH3
TBSO OH
HO
OBn
N
OCH3
Cbz
TBSCl, Imidazol
CH2Cl2, RT
64%
CbzCl, K2CO3
Et2O, RT
95%
TBSO OBn
BnO
OBn
N
OCH3
Cbz
X OBn
BnO
OBn
N
OCH3
Cbz
(S,S,R)-216
(S,S,R)-217(S,S,R)-218(R,S,R)-219
X = Br, I
O O
OH
H3C CH3
OBn
HN
(S,S,R)-167
OCH3
O O
OBn
H3C CH3
OBn
HN
OCH3
OH OH
OBn
OBn
HN
OCH3
NaH, BnBr
DMF, RT
65%
TsOH,MeOH
RT
70%
(S,S,R)-220 (S,S,R)-221  
Abbildung 109 Versuche zur Darstellung des Elektrophils (R,S,R)-219 (oben); Darstellung der 
Verbindung (S,S,R)-221 (unten). 
Um die Durchführbarkeit der geplanten O-Benzylierung zu testen, wurde der Alkohol 
(S,S,R)-167 in den O-Benzylether (S,S,R)-220 umgewandelt (Abbildung 109).  
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Abbildung 110 Versuche zur Darstellung der zinkorganischen Verbindungen (R,S,R)-227 a und
 (R,S,R)-227 b. 
Säurekatalysierte Entfernung der Acetonid-Schutzgruppe ergab, wie erwartet, den 
Diol (S,S,R)-221. In Gegenwart einer schwachen Säure in Aceton lagerte der 
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sekundäre Alkohol (S,S,R)-167 in den primären Alkohol (S,S,R)-222 um 
(Abbildung 110). Diese Verbindung wurde anschließend unter Schotten-Baumann 
Bedingungen zum Cbz-Carbamat (S,S,R)-223 umgesetzt. Um zu testen, ob die 
Acetonid-Schutzgruppe diese Verbindung durch O-Benzylgruppen ersetzt werden 
kann, wurde aus dem primären Alkohol (S,S,R)-223 TBS-Ether (S,S,R)-224 
dargestellt. In darauf folgenden Schritten könnte daraus ein entsprechender, als O-
Benzylether geschützter Synthesebaustein (R,S,R)-226 a oder (R,S,R)-226 b, 
dargestellt werden. 
Die Versuche, aus dem Alkohol (S,S,R)-223 ein Alkylhalogenid wie (R,S,R)-226 a 
oder (R,S,R)-226 b sind allerdings erfolglos geblieben (Abbildung 110). Auch ein 
Umweg über den Mesylat (S,S,R)-225 führte an dieser Stelle nicht zu (R,S,R)-226 a 
bzw. (R,S,R)-226 b. Die geplante Darstellung der zinkorganischen Verbindungen 
(R,S,R)-227 a bzw. (R,S,R)-227 b ist deswegen gescheitert. 
4.2.2 Darstellung der Seitenkette der Batzellaside A-C 
Für die Synthese der Seitenkette der Zielverbindung Batzellasid A (92 a) wurde 
kommerziell erhältliches Laurylchlorid (122 a) als Ausgangsverbindung verwendet 
(Abbildung 111). Acylierung der Meldrumsäure mit Laurylchlorid ergab die 
Verbindung 172 a, die im nächsten Syntheseschritt zum β-Ketoester 171 a 
decarboxyliert wurde. Anschließende enantioselektive Reduktion dieser Verbindung 
nach R. Noyori79 führte zum β-Hydroxyester (S)-186; die Enantiomerenreinheit 
dieser literaturbekannten Verbindung konnte jedoch nicht genau bestimmt werden, 
weil die Auftrennung der beiden Enantiomere auf der vorhandenen HPLC-Säule 
nicht vollständig war. 
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Abbildung 111 Darstellung des Methylketons (S)-174 a und des TMS-Enolats (S)-173 a. 
Weil der β-Hydroxyester (S)-186 unter basischen Reaktionsbedingungen unter 
Wasserabspaltung zur Bildung des entsprechenden α,β-ungesättigten Esters neigt, 
erfolgte seine Umsetzung zum O-Benzylether (S)-170 a in Gegenwart von 
katalytischen Mengen von Trifluormethansulfonsäure. 
In Gegenwart von Isopropylmagnesiumchlorid als Base konnte aus dem Ester (S)-
170 a das Weinreb-Amid (S)-192 a dargestellt werden. Für seine anschließende 
Umsetzung zum Methylketon (S)-174 a wurde Methylmagnesiumchlorid als 
Nukleophil verwendet. Die Synthese des TMS-Enolethers (S)-173 a erfolgte durch 
Deprotonierung des Methylketons (S)-174 a mit LDA unter kinetischer Kontrolle der 
Reaktionsbedingungen bei -78 °C und einer darauf folgenden Reaktion des 
entstehenden Lithium-Enolats mit TMSCl. 
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4.2.3 Zweiter Synthese-Ansatz 
In Anlehnung an Vorarbeiten von A. Cordova97 wurde aus p-Anisidin (123) und 
Benzyloxyacetaldehyd (194) durch organokatalytische Mannich-Reaktion die 
Verbindung (S,R)-229 dargestellt (Abbildung 112). Die Diastereoselektivität der 
Reaktion lag bei dr < 4 : 1. Die beiden gebildeten Diastereomere konnten an dieser 
Stelle allerdings nicht separiert werden und auch die Diastereoselektivität der 
Mannich-Reaktion ließ sich nicht weiter steigern. Der Versuch, das Produkt (S,R)-
229 für die nachfolgende Aldol-Reaktion mit Keton (S)-174 a einzusetzen, ergab 
leider ein komplexes Produktgemisch. 
 
Abbildung 112 Versuche zur Darstellung der Verbindung (S,S,S,R)-247. 
Aufgrund der moderaten Diastereoselektivität bei der in der Abbildung 112 
dargestellten Mannich-Reaktion wurde anstelle des Imins 195 für diesen 
Syntheseschritt Aldimine 257 und 258 verwendet (Abbildung 113). Diese Aldimine 
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wurden ausgehend von Furfural 254 über Sulfone 255 bzw. 256 nach einer 
literaturbekannten Synthesevorschrift111 dargestellt. Um die Diastereo- und 
Enantioselektivität der Mannich-Reaktionen zu bestimmen, wurden Aldehyde (S,S)-
259 und (S,S)-260 zu Alkoholen (S,S)-261 bzw. (S,S)-262 reduziert. Diese wurden 
anschließend mit Hilfe der HPLC analysiert. 
 
Abbildung 113 Synthese der Aldimine 257 und 258 und deren Anwendung in der (S)-Prolin-
katalysierten Mannich-Reaktion zur Darstellung von (S,S)-259 und (S,S)-260. 
Wie aus der Abbildung 113 zu entnehmen ist, konnte der Aldehyd (S,S)-259 in einer 
guten Ausbeute und mit exzellenter Diastereo- und Enantioselektivität synthetisiert 
werden. Deswegen wurde entschieden, diese Verbindung für die Darstellung der 
Batzellaside A-C zu verwenden. Eine Aldolreaktion des Aldehyds (S,S)-259 mit 
Methylketon (S)-174 ergab das Aldolprodukt (S,S,R,S)-266. Das isolierte Produkt 
war allerdings mit weiteren Nebenprodukten, vermutlich mit dessen Diastereomer 
(S,S,S,S)-266, verunreinigt (Abbildung 114) und wurde als solches für weitere 
Umsetzung verwendet. 
Acylierung der Verbindung (S,S,R,S)-266 lieferte den Acetat (S,S,R,S)-275 in einer 
sehr guten Ausbeute. Ruthenium-katalysierte Oxidation der Furyl-Einheit dieser 
Verbindung ergab Carbonsäure (S,S,R,S)-276, die ohne Aufreinigung zum 
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Methylester (S,S,R,S)-277 umgesetzt wurde. Die Ausbeute bei diesen 2 
Reaktionsschritten wies allerdings Schwankungen auf und lag bei 30-90%. 
O
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O CH3
O
C11H23
OBn
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O
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(S,S,R,S)-275(S,S,R,S)-276
(S,S,R,S)-277  
Abbildung 114 Synthese des Methylesters (S,S,R,S)-277. 
4.2.4 Ausblick 
Weil die Oxidation der Verbindung (S,S,R,S)-275 zum Methylester (S,S,R,S)-277 
schwankende Ausbeuten aufweist, könnte eine zusätzliche Optimierung dieses 
Schrittes erforderlich sein (Abbildung 114). Unter Anwendung von EtOAc / Wasser 
2-Phasensystem bei dieser RuO4-Oxidation könnten an dieser Stelle möglicherweise 
reproduzierbarere Ergebnisse erzielt werden. 
Entfernung der Boc-Schutzgruppe der Verbindung (S,S,R,S)-277 unter sauren 
Reaktionsbedingungen sollte das Produkt (S,S,R,S)-298 als TFA-Salz ergeben, das 
möglicherweise zum Teil in der cyclisierten Form vorliegt (Abbildung 115). Reduktive 
Aminierung von (S,S,R,S)-298 mit einem milden Reduktionsmittel wie 
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Natriumtriacetoxyborhydrid sollte zum Produkt (S,S,R,S)-299 führen. Bei diesem 
Syntheseschritt ist zu erwarten, dass die Hydrid-Übertragung trans- zu der 
Methylester-Gruppe von der sterisch weniger gehinderten Seite erfolgt und das 
Produkt (S,S,R,S)-299 als Hauptdiastereomer liefert. Eine hydrogenolytische 
reduktive Aminierung der Spezies (S,S,R,S)-298 mit Pd / C als Katalysator wäre eine 
zusätzliche Alternative. 
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Abbildung 115 Abschluss der Totalsynthese von Batzellasid A. 
Die Reduktion der beiden Esterfunktionen der Zwischenverbindung (S,S,R,S)-299 
mit einem starken Reduktionsmittel wie Lithiumborhydrid und eine anschließende 
Debenzylierung sollten schließlich die Zielverbindung (S,S,R,S)-301 ergeben. Die 
Aufreinigung dieser Verbindung wird vermutlich mit Hilfe präparativer HPLC erfolgen 
müssen. Die Aufklärung der relativen Konfiguration des Iminoglykosids (S,S,R,S)-
301 wäre an dieser Stelle mit Hilfe der NOE-Messungen durchführbar. Wenn es sich 
bei der Verbindung (S,S,R,S)- 301 um ein Diastereomer des Batzellasids A handelt, 
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wäre das „richtige“ Diastereomer auf die gleiche Weise ausgehend von Methylketon 
(R)-174 a darstellbar. 
4.3 Versuche zur Darstellung der C-Azanukleoside 
Die beabsichtigte Synthese der C-Azanukleoside 289 a und 289 b verwendete 
Acetophenon (290) als Ausgangsverbindung (Abbildung 116). Dieses wurde mit 
Selendioxid zu Phenylglyoxal (285) oxidiert. Die geplante Synthese scheiterte jedoch 
daran, dass die organokatalytische Aldolreaktion zwischen Dioxanon 61 und 
Phenylglyoxal (285) nicht das gewünschte Aldolprodukt (R,S)-286 lieferte. 
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Abbildung 116 Versuche zur Darstellung der C-Azanukleoside 289 a und 289 b. 
Alternativ könnte die Synthese der Azanukleoside nach dem in Abbildung 117 
dargestellten Syntheseplan durchgeführt werden. Eine (S)-Prolin-katalysierte 
Aldolreaktion zwischen Dioxanon 61 und einem literaturbekannten geschützten 
Aldehyd (S)-302 könnte das Aldolprodukt (S,S,S)-303 ergeben. Hydrogenolytische 
Entfernung seiner Cbz-Schutzgruppe und anschließende intramolekulare reduktive 
Aminierung ergäbe die Verbindung (S,S,S,R)-304. Säurekatalysierte Entfernung der 
Acetonid-Schutzgruppe sollte in finalen Schritt zu C-Azanukleosiden wie (S,R,S,S)-
305 führen. 
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Abbildung 117 Alternativer Zugang zu Aza-C-Nukleosiden. 
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5.1 Anmerkungen zu den präparativen Arbeiten 
Arbeiten unter Inertgas 
Für Reaktionen mit luft- und / oder feuchtigkeitsempfindlichen Reagenzien wurden, 
sofern nicht anders angegeben, im Hochvakuum ausgeheizte und mit Argon gefüllte 
Schlenkkolben verwendet, die mit einem PTFE-beschichteten Magnetrührstab 
versehen und mit einem Gummiseptum verschlossen waren. Während der 
Reaktionen wurde ein permanenter, geringer Argonüberdruck aufrechterhalten. Die 
Zugabe von Lösungsmitteln, flüssigen oder gelösten Substanzen erfolgte durch das 
Septum mit Hilfe von Kunststoffspritzen, welche mit V2A-Stahlkanülen versehen 
waren. Bei höheren Reaktionstemperaturen war das Reaktionsgefäß über einen 
Rückflusskühler mit einem Argon-Ballon verbunden. 
Arbeiten bei tiefen Temperaturen 
Bei der Durchführung von Reaktionen bei tiefen Temperaturen wurden die 
Reaktionskolben in Flachdewargefäßen auf die gewünschte Temperatur gebracht. 
Dabei wurde eine Temperierungszeit von 15 Minuten eingehalten. Als Kältebad 
diente Eis (0 °C), Ethanol / Trockeneis (-78 °C) und Ethanol / flüssiger Stickstoff (ca.  
-100 °C). Bei einer Reaktionszeit von über 4 Stunden wurden die Ansätze mit Hilfe 
eines Kryostats gekühlt. 
Reaktionskontrolle 
Der Reaktionsverlauf wurde dünnschichtchromatographisch auf Glas-Kieselgel-
Fertigplatten der Firma Merck-Schuchardt (Kieselgel 60 F245, d = 0.25 mm) verfolgt. 
Die Probenentnahme und das Auftragen erfolgten mit Hilfe von Glaskapillaren oder, 
bei luft- und feuchtigkeitsempfindlichen Umsetzungen, mit Hilfe einer Spritze. Die 
Detektion UV-aktiver Verbindungen erfolgte durch Fluoreszenzlöschung unter einer 
UV-Lampe ( = 245 nm). Diese sowie alle nicht UV-aktiven Substanzen ließen sich 
je nach Eigenschaften durch folgende Reagenzien anfärben: 
 Eintauchen der DC-Platte in  
a) Mo-stain (5%ige Lösung von (NH4)6Mo7O24 in 10%iger Schwefelsäure mit Zusatz 
von 0.03% Ce(SO4)2),  
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b) 5%ige ethanolische Molybdatophosphorsäure, 
c) Ninhydrinlösung (300 mg Ninhydrin in 100 mL Butanol und 3 mL Essigsäure) 
und anschließendes Erhitzen im Heißluftstrom, 
d) Entwickeln der DC-Platte in einer I2-Kammer. 
Säulenchromatographie 
Für die chromatographische Aufreinigung wurden in Abhängigkeit von der 
Substanzmenge und Trennungsproblem Glassäulen unterschiedlicher Dicke und 
Länge mit Glasfrittenböden oder Glaswolle benutzt. Allgemein wurde eine 
Chromatographiesäule mit ca. 100 mL Füllmaterial pro Gramm aufzutragende Probe 
und einem aus DC-Vorversuchen ermittelten Lösungsmittelgemisch beschickt. Als 
Füllmaterial wurde Kieselgel 60, Korngröße 40-63 m, der Firma Merck verwendet. 
Zur Trennung wurde ein leichter Überdruck (0.2 bis 0.7 bar) angelegt. Soweit es der 
Dampfdruck erlaubte, wurden die Substanzen nach ihrer Isolierung und Reinigung 
im Hochvakuum getrocknet. 
Lagerung synthetisierter Substanzen 
Alle im Rahmen dieser Arbeit synthetisierten Substanzen wurden, soweit 
erforderlich, unter Argon im Tiefkühlschrank bei -18 °C aufbewahrt und waren dort 
über mehrere Monate stabil. 
Spezielle Apparaturen 
Flachdewargefäße:  Isotherm, Karlsruhe 
Spritzenpumpe:  Bioblock Scientific, Modell A-99 
Ozongenerator:  Fischer, Meckenheim, Modell 502 
Kugelrohrdestille:   Büchi, Modell GKR-50 
Glasautoklav:  Büchi, Model Miniclave 
Lösungsmittel 
Die verwendeten Lösungsmittel wurden nach folgenden Vorschriften132 gereinigt: 
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abs. Tetrahydrofuran: Refluxieren von vorgereinigtem Tetrahydrofuran über 
Natrium-Blei-Legierung unter Argon-Atmosphäre bis zur 
Blaufärbung von vorher zugesetztem Benzophenon. 
Anschließende Destillation unter Argon-Atmosphäre; 
Entnahme über Spritzentechnik. 
Diethylether: Zweistündiges Refluxieren über Calciumhydrid mit 
anschließender Destillation über eine Füllkörperkolonne. 
n-Hexan: Zweistündiges Refluxieren über Calciumhydrid mit 
anschließender Destillation über eine Füllkörperkolonne. 
Methanol: Mehrstündiges Refluxieren über Magnesium bis zu 
vollständiger Auflösung des Magnesiums. Anschließende 
Destillation unter Argon-Atmosphäre über eine Vigreux-
Kolonne. 
Ethanol: Mehrstündiges Refluxieren über Magnesium (ggf. unter 
Zugabe von CaH2) bis zu vollständiger Auflösung des 
Magnesiums. Destillation unter Argon-Atmosphäre über 
eine Vigreux-Kolonne. 
Dichlormethan: Zweistündiges Refluxieren über Calciumhydrid mit 
anschließender Destillation über eine Füllkörperkolonne. 
abs. Dichlormethan: Dichlormethan, welches nach der Vorreinigung mehrfach 
mit konz. H2SO4 gewaschen, mit K2CO3 neutralisiert und 
über MgSO4 vorgetrocknet wurde, wurde nach 
zweistündigem Refluxieren destilliert; Entnahme über 
Spritzentechnik. 
Ethylacetat: Zweistündiges Refluxieren über K2CO3 mit 
anschließender Destillation über eine Vigreux-Kolonne. 
Aceton: Zweistündiges Refluxieren über K2CO3 mit 
anschließender Destillation über eine Vigreux-Kolonne. 
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Acetonitril: Mehrstündiges Refluxieren über P4O10 und anschließende 
Destillation über eine Vigreux-Kolonne. Das Lösungsmittel 
wird über CaH2 unter Argon-Atmosphäre erneut für ca. 
2 Stunden refluxiert und destilliert. Entnahme über 
Spritzentechnik. 
Folgende Substanzen wurden nach Literaturvorschrift hergestellt: 
Benzyloxymethylchlorid (BOMCl) 49 
S-(-)-1-Amino-2-(methoxymethyl)pyrrolidin SAMP) (130) 133,134 
2,6-Dichloropurin (151) 135 
2-(Benzyloxy)acetaldehyd (194) 136,137 die isolierte Verbindung wurde anschließend 
säulenchromatographisch (DCM) aufgereinigt 
Methyl-3-oxotetradecanoat (171 a)74 
tert-Butyl-dimethylsilyl-trifluormethansulfonsäureester (TBSOTf) 89 
Aceton trimethylsilylenolether (264) 112 
Dess-Martin-Periodinan (DMP) 51 
(2S,4R)-4-(tert-Butyldimethylsilyloxy)pyrrolidin-2-carbonsäure (205) 138,86 
Phenylglyoxal (285)126 
5.2 Anmerkungen zur Analytik 
Geräte und Aufnahmetechniken 
Die analytischen Daten wurden mit folgenden Geräten ermittelt: 
Gaschromatographie a) Analytische Kapillargaschromatographie: Siemens 
Sichromat 1-4, 2 und 3; Injektionstemperatur 280 °C; 
Detektor: FID, 320 °C; Säulen: OV-17, CP-Sil 8 (alle 
Fused Silica, 25m x 0.25 mm, ID); Trägergas: Stickstoff, 
p = 1 bar; b) Kapillargaschromatographie an chiraler 
stationärer Phase: Säulen: Lipodex E und G, Chirasil dex 
(25 m x 0.25 mm, ID); Trägergas: Wasserstoff. 
HPLCanal.  Hewlett-Packard 1050, UV-Detektor; Hewlett-Packard 
1100, UV-Detektor, Säulen: diverse Säulen mit achiralen 
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bzw. chiralen stationären Phasen, u. a. der Firmen Daicel 
und Merck. 
HPLCpräp. Gilson Abimed, UV-Detektor Säulen: LiChrosorb Si-60, 
LiChrosorb® RP-18 (25 cm x 25 mm; Korngröße: 7 m, 
Merck). 
Elementaranalyse: Heraeus CHN-O-Rapid; Elementar Vario EL. 
IR-Spektroskopie: a) Messung von Filmen / KBr-Presslingen: Perkin Elmer 
1420, Perkin Elmer FT / IR 1760;  
b) Messungen in Lösung: Perkin Elmer FT / IR 1750 X, 
Perkin Elmer 842.  
Die Spektren der flüssigen Substanzen wurden kapillar 
oder in Lösung aufgenommen. Die Lösungen wurden in 
speziellen Natriumchlorid-Flüssigkeitsküvetten (d = 
0.1 mm) subtraktiv gegenüber dem reinen Lösungsmittel 
vermessen. IR-Spektren von Feststoffen wurden als KBr-
Presslinge aufgenommen. 
Massenspektroskopie: Finnigan SSQ 7000 (EI 70 eV; CI 100 eV) 
HRMS  Finnigan MAT 95. 
1H-NMR-Spetroskopie: Varian Gemini 300 (300 MHz) 
Varian Mercury 300 (300 MHz) 
Varian Inova 400 (400 MHz) 
Varian Unity 500 (500 MHz). 
13C-NMR-Spetroskopie: Varian Gemini 300 (75 MHz) 
Varian Mercury 300 (75 MHz) 
Varian Inova 400 (100 MHz) 
Varian Unity 500 (125 MHz). 
Polarimetrie: Perkin Elmer Polarimeter P 241, Lösungsmittel: Merck 
UVASOL-Qualität. 
Schmelzpunkte: Tottoli-Schmelzpunktbestimmungsapparatur Büchi 500. 
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Anmerkungen zu den analytischen Daten 
Ausbeuten:  Die Ausbeuteangaben beziehen sich auf die gereinigten 
Produkte mit einer Reinheit >95% (GC). Ausbeuten von 
Substanzen geringerer Reinheit (laut GC oder NMR) 
werden mit dem Zusatz (nach GC) bzw. (nach NMR) 
angegeben. 
Siedepunkte: Die Siedepunkte sind unkorrigiert und wurden innerhalb 
der Reaktionsapparatur mit Quecksilberthermometern ggf. 
unter Verwendung von reduziertem Druck im Übergang 
gemessen. 
Schmelzpunkte: Die angegebenen Schmelzpunkte wurden mit Hilfe eines 
Quecksilberthermometers ermittelt und sind unkorrigiert. 
Gaschromatographie: Es wird die Retentionszeit (in Minuten) der unzersetzten 
Produkte angegeben. Die Gehaltsangaben bei 
Gaschromatogrammen sind in Flächenprozent 
angegeben und unkorrigiert. 
Rf-Werte:  Die angegebenen Werte wurden graphisch aus den 
Dünnschichtchromatogrammen ermittelt. 
Polarimetrie: Die angegebenen Drehwerte wurden bei der 
angegebenen Temperatur und D-Linie des Natrium-
Spektrums in Küvetten mit l = 1 dm gemessen. Die 
Einheit der Konzentrationsangabe bei der Messung in 
Lösung ist [c] = g / dL. 
NMR-Spektroskopie: Die Spektren wurden gegen Tetramethylsilan als internem 
Standard aufgenommen. Die chemischen 
Verschiebungen  werden in ppm gegen den internen 
Standard TMS angegeben. J gibt den Betrag der 
Kopplungskonstanten in Hertz an. Zur Beschreibung der 
Signalmultiplizitäten werden folgende Abkürzungen 
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verwendet: br. = breit (bei unvollständiger Auflösung); s = 
Singulett; d = Dublett; t = Triplett; q = Quartett; m = 
Multiplett; kB beschreibt einen komplexen Bereich. Die 
zum Signal gehörenden Kerne sind durch kursive 
Schreibweise erkenntlich. Aufgelöste Kopplungsmuster 
sind durch direkt aufeinander folgende Abkürzungen 
beschrieben, z. B. dd = Dublett von Dublett. 
IR-Spektroskopie: Die Lage der Absorptionsbanden wird in cm1 angegeben. 
Die Charakterisierung der Banden erfolgt unter 
Verwendung folgender Abkürzungen: vs = sehr stark; s = 
stark; m = mittel; w = schwach; vw = sehr schwach. 
Massenspektren: Die Angabe der Masse der Fragmentationen (m / z) 
erfolgt als dimensionslose Zahl. Die Intensität wird auf 
den Basispeak bezogen. Es werden nur Signale mit hoher 
Intensität (> 10%) oder besonders charakteristische 
Signale aufgeführt. 
Elementaranalyse Eine Substanzprobe wird für C,H,N  0.5% oder bei 
korrektem hochaufgelöstem Massenspektrum (HRMS) als 
authentisch betrachtet. 
5.3 Einzelbeschreibung der Versuche und analytische Daten 
5.3.1 Darstellung der 4′-epi-Trachycladine A und B 
2,2-DIMETHYL-5-AMINO-5-HYDROXYMETHYL-1,3-DIOXAN (129)42  
O O
HO NH2
CH3H3C  
Ein Gemisch aus 2-Amino-2-hydroxymethyl-1,3-propandiol-Hydrochlorid (128) 
(78.01 g, 495 mmol, 1.00 eq.) und DL-Campher-10-sulfonsäure (4.21 g, 18 mmol, 
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0.04 eq.) wird in DMF (160 mL) mit 2,2-Dimethoxypropan (76 mL, 61 mmol, 1.24 eq.) 
versetzt. Dieses Gemisch wird für 72 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Dabei 
löst sich der Feststoff vollständig und es bildet sich eine klare Lösung. Zu diesem 
Reaktionsgemisch wird Triethylamin (4 mL) hinzu gegeben und für 15 Minuten bei 
Raumtemperatur gerührt. Anschließend wird das Gemisch mit Ethylacetat (1.2 L) 
und Triethylamin (67 mL) versetzt und für weitere 15 Minuten gerührt. Die 
ausgefallenen Salze werden abfiltriert und mit wenig Ethylacetat gewaschen. Das 
Filtrat wird am Rotationsverdampfer eingeengt und anschließend im Hochvakuum 
bei 60 °C getrocknet. Das erhaltene zähflüssige Öl erstarrt beim Abkühlen zu einem 
farblosen Feststoff. 
Ausbeute:  m = 92.65 g   0.47 mol, 95% 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.40 (s, 3H, C(CH3)), 1.42 (s, 3H, C(CH3)), 3.25 (s, 3H, OH, NH2), 3.50 (s, 2H, 
CH2OH), 3.57 (d, 3J = 11.8 Hz, 2H, CHHOC(CH3)2), 3.80 (d, 3J = 11.8 Hz, 2H, 
CHHOC(CH3)2) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 21.9 (C(CH3)CH3), 24.5 (C(CH3)CH3), 50.3 (CCH2), 64.0 (CH2OH), 66.5 
(CH2OC(CH3)2), 98.2 (C(CH3)2) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.42 
2,2-DIMETHYL-1,3-DIOXAN-5-ON (61)42 
 
KH2PO4 (42.54 g, 310 mmol, 1.0 eq.) und 2,2-Dimethyl-5-amino-5-hydroxymethyl-
1,3-dioxan (129) (50.02 g, 310 mmol, 1.0 eq.) werden bei Raumtemperatur in 
Wasser (450 mL) gelöst. Diese Lösung wird auf 0 - 5 °C abgekühlt und bei dieser 
Temperatur mit 0.5 M wässriger NaIO4-Lösung (620 mL, 1.1 eq.) über einen 
Zeitraum von 3 Stunden versetzt. Anschließend wird das Reaktionsgemisch auf 
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Raumtemperatur erwärmt und für weitere 15 Stunden gerührt. Es wird mehrmals mit 
DCM (15 x 100 mL) extrahiert, die erhaltenen Extrakte wäscht man mit Na2S2O3-
Lösung, dann mit Kochsalzlösung und trocknet anschließend über MgSO4. Das 
Lösungsmittel wird am Rotationsverdampfer entfernt und der erhaltene Rückstand 
über eine Vigreux-Kolonne destilliert. Das Produkt (61) wird als farblose Flüssigkeit 
erhalten. 
Ausbeute:  m = 30.2 g   230 mmol, 75% 
GC:   Rf = 3.58   CP-Sil-8, 40-10-300, w = 96% 
Sdp.:   60 °C    25 mbar 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.45 (s, 6H, C(CH3)2), 4.15 (s, 4H, CH2) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 23.5 (C(CH3)2), 66.8 (CH2), 100.1 (C(CH3)2), 208.0 (CO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.42 
N-((S)-2-(METHOXYMETHYL)-PYRROLIDIN-1-YL)-2,2-DIMETHYL-1,3-DIOXAN-5-
IMIN [(S)-60] 44B,44A 
O O
N
N
H3C CH3
OCH3
 
2,2-Dimethyl-1,3-Dioxan-5-on (61) (17.28 g, 130 mmol, 1.7 eq.) und SAMP ((S)-130) 
(10.30 g, 76 mmol, 1.0 eq.) werden in Benzol (140 mL) unter Rückfluss für 
3.5 Stunden am Wasserabscheider erhitzt. Anschließend entfernt man das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer und destilliert das rohe Hydrazon im 
Vakuum. Das Produkt wird in Form eines farblosen Öls isoliert. 
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Ausbeute:  m = 18.89 g    75 mmol, 98%  
GC:   Rt = 10.40 min  CP-Sil-8, 80-10-300, w = 99% 
Sdp.:   75 - 80 °C   0.05 mbar 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6):  
 = 1.39 (d, 4J = 1.4 Hz, 6H, C(CH3)2), 1.43 (d, 4J = 1.4 Hz, 6H, C(CH3)2), 1.60-2.05 
(m, 4H, NCH2CH2, NCH2CH2CHH), 2.52 (m, 1H, NCHtransHcis), 3.07 (m, 1H, 
NCHtransHcis), 3.23-3.44 (m, 6H, NCHCHHOCH3, NCH, OCH3), 4.20-4.62 (m, 4H, 
N=C(CH2)2) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6):  
 = 21.8 (NCHCH2), 22.0 (C(CH3)CH3), 23.4 (C(CH3)CH3), 26.3 (NCH2CH2), 54.2 
(NCH2), 57.6 (OCH3), 59.2, 61.6 (N=C(CH2)2), 65.8 (NCH), 74.9 (CH2OCH3), 98.5 
(C(CH3)CH3), 157.2 (C=N) ppm. 
Die übrigen spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.44b,44a 
(E,4R)-N-((S)-2-(METHOXYMETHYL)PYRROLIDIN-1-YL)-2,2,4-TRIMETHYL-1,3-
DIOXAN-5-IMIN [(S,S)-131]44B,47 
O O
N
H3C CH3
CH3
N
OCH3
 
Es werden 5.79 g (22.6 mmol, 1.0 eq.) des Hydrazons 60 in 50 mL THF gelöst und 
auf -78 °C abgekühlt. Bei dieser Temperatur werden langsam 18 mL (26.0 mmol, 
1.1 eq.) t-Butyllithium zugegeben und man rührt die Reaktionslösung zur 
Vervollständigung der Metallierung für 1.5 Stunden. Die Lösung wird auf -100 °C 
abgekühlt und mit 1.8 mL (29.0 mmol, 1.3 eq.) Methyliodid tropfenweise versetzt. 
Man rührt den Ansatz für 1 Stunde bei -100 °C und erwärmt über Nacht auf 
Raumtemperatur. Das Reaktionsgemisch wird vorsichtig mit 70 mL pH-7-Puffer 
gequencht, man trennt die organische Phase ab und extrahiert die wässrige Phase 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 138
mit 5 x 150 mL Ether. Die vereinigten organischen Phasen werden mit Wasser und 
Kochsalzlösung gewaschen und über MgSO4 getrocknet. Nach dem Entfernen des 
Lösungsmittels am Rotationsverdampfer erhält man das gewünschte Hydrazon 
(S,S)-131 als gelbliches Öl. Dieses wird ohne weitere Aufreinigung in die nächste 
Stufe eingesetzt. 
Ausbeute:  mroh = 5.80 g  22.6 mmol, quantitativ 
GC:   Rt = 10.11 min CP-Sil-8, 80-10-300, w = 94% 
DC:   Rf = 0.40  n-Hexan : Et2O 3 : 1 
de:   96%   bestimmt durch 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.32 (d, 3H, 3J = 6.4 Hz, CHCH3), 1.39 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.40 (s, 3H, 
C(CH3)CH3), 1.50-2.0 (m, 4H, NCH2CH2, NCH2CH2CH2), 2.41 (m, 1H, NCHcisHtrans), 
3.02-3.45 (m, 4H, OCH2, NCH, NCHcisHtrans), 3.34 (s, 3H, OCH3), 4.15 (dd, 
2J = 15.5 Hz, 4J = 2.0 Hz, 1H, N=CCHH), 4.47 (qd, 1H, 3J = 16.5 Hz, 4J = 2.0 Hz, 
CNCH), 4.49 (d, 1H, 2J = 15.5 Hz, CNCHH) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3):  
 = 17.9 (CHCH3), 22.8 (NCH2CH2), 24.2 (C(CH3)CH3), 26.8 (NCH2CH2CH2), 55.6 
(NCH2), 59.2 (OCH3), 59.7 (N=CCH2), 66.7, 67.0 (NCH, CHCH3), 75.7 (CH2OCH3), 
100.2 (C(CH3)CH3), 163.6 (C=N) ppm. 
Die übrigen spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.44b,47 
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(4S,6S)-N-((S)-2-(METHOXYMETHYL)PYRROLIDIN-1-YL)-2,2,4,6-
TETRAMETHYL-1,3-DIOXAN-5-IMIN [(S,S,S)-132]47,46,24 
O O
N
H3C CH3
CH3
N
OCH3
H3C
 
4.78 g (17.7 mmol, 1.0 eq.) des Hydrazons (S,S)-131 werden in 34 mL THF gelöst 
und bei -78 °C tropfenweise mit 13.2 mL (19.4 mmol, 1.1 eq.) t-Butyllithium versetzt. 
Die Reaktionslösung wird für 3 Stunden bei dieser Temperatur gerührt und 
anschließend auf -100 °C abgekühlt. Man gibt 1.4 mL (22.5 mmol, 1.3 eq.) 
Methyliodid hinzu, rührt den Ansatz für 2 Stunden bei -100 °C und erwärmt über 
Nacht auf Raumtemperatur. Vorsichtig gibt man 50 mL pH-7-Puffer hinzu, trennt die 
organische Phase ab und extrahiert die wässrige Phase mit 4 x 100 mL Ether. Die 
vereinigten Extrakte werden mit Wasser und Kochsalzlösung gewaschen, über 
MgSO4 getrocknet. Nachdem das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt 
wird, reinigt man den erhaltenen Rückstand säulenchromatographisch  
(n-Hexan : Ether : Triethylamin 100 : 10 : 1). Das Produkt (S,S,S)-132 wird als 
farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 3.82 g   14.16 mmol, 80% 
GC:   Rt = 9.95 min   CP-Sil-8, 80-10-300, w = 95% 
DC:   Rf = 0.45   n-Hexan : Et2O : NEt3 5 : 1 : 0.06 
de:   96%    bestimmt durch 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 1.35 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.43 (s, 3H C(CH3)CH3), 1.47 (d, 3J = 6.2 Hz, 3H, 
CHCH3), 1.46-1.67 (m, 3H, NCH2CH2, NCHCHH), 1.55 (d, 3J = 6.4 Hz, 3H, CHCH3), 
1.92 (m, 1H, NCHCHH), 2.24 (m, 1H, NCHcisHtrans), 2.90 (m, 1H, NCHcisHtrans), 3.16 
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(s, 3H, OCH3), 3.22 (m, 1H, CHHOCH3), 3.53 (m, 2H, NCHCH2OCH3, CHHOCH3), 
4.61 (m, 2H, CHCH3) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6):  
 = 15.0 (CHCH3), 16.9 (CHCH3), 23.0 (NCH2CH2), 24.8 (C(CH3)CH3), 27.1 
(C(CH3)CH3), 27.4 (NCH2CH2CH2), 53.2 (NCH2), 58.8 (OCH3), 66.4 (NCH), 67.3, 
67.6 (CHCH3), 76.1 (CH2OCH3), 99.8 (C(CH3)CH3), 163.3 (C=N) ppm. 
Die übrigen spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.47,46,24 
(E,4R,6S)-2-((BENZYLOXY)METHYL)-N-((S)-2-(METHOXYMETHYL)PYRROLIDIN-
1-YL)-2,2,4,6-TETRAMETHYL-1,3-DIOXAN-5-IMIN [(R,S,S)-136] 
 
Es werden 5.40 g (20.0 mmol, 1.0 eq.) des Hydrazons (S,S,S)-132 in 40 mL THF 
gelöst. Bei -78 °C werden tropfenweise 20 mL (30.0 mmol, 1.5 eq.) t-Butyllithium 
hinzu gegeben und die Reaktionslösung wird für 3 Stunden bei dieser Temperatur 
zur Vervollständigung der Metallierung gerührt. Anschließend kühlt man den Ansatz 
auf -100 °C ab, versetzt langsam mit 5.47 g (35.0 mmol, 1.7 eq.) BOMCl, rührt bei 
dieser Temperatur für 2 Stunden und erwärmt anschließend über Nacht auf 
Raumtemperatur. 50 mL pH-7-Puffer werden zugegeben, die organische Phase wird 
abgetrennt und die wässrige mit 4 x100 mL Ether extrahiert. Die vereinigten Extrakte 
werden mit Wasser und Kochsalzlösung gewaschen, über MgSO4 getrocknet und 
unter vermindertem Druck vom Lösungsmittel befreit. Nach 
säulenchromatographischer Aufreinigung an Kieselgel (n-Hexan : Ether 7 : 1 bis 
5 : 1) erhält man das gewünschte Produkt (R,S,S)-136 als gelbliches Öl. 
Ausbeute:  m = 6.24 g   16.3 mmol, 80%  
GC:   Rt = 11.90 / 12.07 min CP-Sil-8, 140-10-300, w = 92% 
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DC:   Rf = 0.17 / 0.20  n-Hexan : Et2O 5 : 1 
de:   96%    bestimmt durch 13C-NMR 
E / Z-Verhältnis:  18 : 1   bestimmt durch 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6):  
 = 1.42 (d, 3J = 4.4 Hz, 3H, CHCH3), 1.47 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.53 (s, 3H, 
CCH3(CH3)), 1.56 (s, 3H, CCH3), 1.62 (m, 1H, NCH(CH2)CHcisHtrans), 1.67-1.80 (m, 
2H, NCH2CH2), 2.02 (m, 1H, NCH(CH2)CHcisHtrans), 2.53 (m, 1H, NCHcisHtrans), 2.73 
(m, 2H, NCHcisHtrans), 3.13 (s, 3H, OCH3), 3.18 (m, 1H, NCH(CH2)), 3.26 (m, 1H, 
CHHOCH3), 3.48 (dd, J = 3.9 Hz, J = 8.8 Hz, 1H, CHHOCH3), 3.58 (d, 2J = 9.9 Hz, 
1H, C(CH3)CHHO), 4.41 (d, 2J = 9.9 Hz, 1H, C(CH3)CHHO), 4.62 (m, 3H, OCH2Ph, 
CHCH3), 7.32-7.36 (m, 5H, HPh) ppm.  
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 17.5 (CHCH3), 21.9 (NCH2CH2), 25.2 (C(CH3)CH3), 26.3 (C(CH3)CH3), 27.3 
(NCH2CH2CH2), 29.5 (CCH3), 57.4 (NCH2), 58.7 (NCH), 67.6, 68.2 (OCH3, CHCH3), 
73.8, 74.9, 75.8 (CH2OCH3, C(CH3)CH2O, OCH2Ph), 80.4 (CCH3), 100.2 
(C(CH3)CH3), 127.1, 127.2, 128.3 (o,m,pCPh), 139.9 (CPh), 174.1 (C=N) ppm. 
Alle übrigen spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.21, 24 
(4S,6S)-4-((BENZYLOXY)METHYL)-2,2,4,6-TETRAMETHYL-1,3-DIOXAN-5-ON 
[(S,S)-59] 
 
Das Hydrazon (R,S,S)-136 (1.08 g, 2.77 mmol) wird in einer Ozonolyse-Apparatur in 
30 mL DCM gelöst. Bei -78 °C leitet man in die Lösung schnell Ozon ein, bis eine 
leichte Blaufärbung auftritt. Anschließend leitet man durch die Reaktionslösung 
Argon durch und erwärmt diese auf Raumtemperatur. Nach dem Entfernen des 
Lösungsmittels am Rotationsverdampfer und säulenchromatographischer 
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Aufreinigung (n-Hexan : Ether 10 : 1) wird das Keton (S,S)-59 als klare farblose 
Flüssigkeit isoliert. 
Ausbeute:  m = 0.50 g   1.80 mmol, 65%  
GC:   Rt = 7.81 min   CP-Sil-8, 120-10-300, w = 94% 
DC:   Rf = 0.37   n-Hexan : Et2O 5 : 1 
de:    96%    bestimmt durch 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6):  
 = 1.26 (s, 3H, CCH3), 1.29 (d, 3J = 6.7 Hz, 3H, CHCH3), 1.36 (s, 3H, C(CH3)CH3), 
1.41 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.34 (d, 2J = 9.8 Hz, 1H, C(CH3)CHHO), 3.69 (d, 
2J = 9.8 Hz, 1H, C(CH3)CHHO), 4.28 (q, 3J = 6.7 Hz, 1H, CHCH3), 4.37 (d, 
2J = 12.4 Hz, 1H, OCHHPh), 4.41 (d, 2J = 12.4 Hz, 1H, OCHHPh), 7.08 (m, 1H, 
PhH), 7.17 (m, 2H, PhH), 7.29 (m, 2H, HPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6):  
 = 15.5 (CHCH3), 22.4 (CCH3), 25.2 (C(CH3)CH3), 29.5 (C(CH3)CH3), 71.4 
(CHCH3), 73.7 (OCH2Ph), 75.9 (C(CH3)CH2O), 82.6 (CCH3), 100.3 (C(CH3)CH3), 
127.5 (mCPh), 127.6 (pCPh), 128.5 (oCPh), 139.0 (CPh), 210.3 (C=O) ppm. 
Alle übrigen spektroskopischen Daten entsprechen denen der Literatur.24 
(4S,5R,6S)-4-(BENZYLOXYMETHYL)-2,2,4,6-TETRAMETHYL-1,3-DIOXAN-5-OL 
[(S,R,S)-127] 
 
Es werden 0.66 g (2.4 mmol, 1.0 eq.) des Ketons (S,S)-59 in 13 mL THF gelöst. Bei  
-78 °C versetzt man die Reaktionslösung tropfenweise mit 3.5 mL (3.5 mmol, 
1.5 eq.) L-Selectride®. Anschließend wird der Ansatz zu Vervollständigung der 
Reduktion (DC-Reaktionskontrolle) für weitere 2 Stunden bei dieser Temperatur 
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gerührt und über Nacht auf Raumtemperatur aufgetaut. Nach vorsichtiger Zugabe 
der 5 mL NH4Cl-Lösung kühlt man das Gemisch auf 0 °C und versetzt mit je 1 mL 
30%-Wasserstoffperoxid-Lösung und 0.1 M NaOH-Lösung. Das Gemisch wird für 
15 min bei 0 °C gerührt und mit 5 x 30 mL Ether extrahiert. Die vereinigten Extrakte 
werden über MgSO4 getrocknet. Nach Entfernen des Lösungsmittels am 
Rotationsverdampfer wird das Rohprodukt säulenchromatographisch  
(n-Hexan : Ether 10 : 1) gereinigt. Man erhält (S,R,S)-127 als farbloses Öl. 
Ausbeute:  m = 0.66 g   2.37 mmol, quantitativ 
GC:   Rt = 8.63 min   CP-Sil-8, 120-10-300, w = 97% 
DC:   Rf = 0.31   n-Hexan : Et2O 4 : 1  
de:  ≥  97%    bestimmt durch 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6):  
= 1.22 (d, 3J = 6.3 Hz, 3H, CHCH3), 1.25 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.39 (s, 3H, 
C(CH3)CH3), 1.55 (s, 3H, C(CH3)CH2O), 2.12 (d, 2J = 11.1 Hz, 1H, CHOH), 3.27 (d, 
1H, 2J = 9.2 Hz, C(CH3)CHHO), 3.33 (dd, 3J = 11.0 Hz, 3J = 1.5 Hz, 1H, CHOH), 
3.48 (d, 2J = 9.2 Hz, 1H, C(CH3)CHHO), 3.98 (dq, 3J = 6.3 Hz, 3J = 1.5 Hz, 1H, 
CHCH3), 4.20 (d, 2J = 12.2 Hz, 1H, OCHHPh), 4.28 (d, 2J = 12.2 Hz, 1H, OCHHPh), 
7.14 -7.20 (m, 5H, HPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6):  
 = 17.5 (CHCH3), 23.7 (CCH3), 25.5 (C(CH3)CH3), 31.6 (C(CH3)CH3), 65.2 
(CHCH3), 68.6 (CHOH), 73.5 (OCH2Ph), 75.3 (CCH2O), 77.6 (CCH3), 99.0 
(C(CH3)CH3), 127.5, 128.3 (oCPh, mCPh, pCPh), 138.3 (CPh) ppm. 
Alle übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.24 
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(4S,5R,6S)-((BENZYLOXY)METHYL)-2,2,4,6-TERTRAMETHYL-1,3-DIOXAN-5-
YLOXY)-(TERT-BUTYL)DIMETHYLSILAN [(S,R,S)-146] 
O O
CH3H3C
H3C
O
O
Si
CH3
CH3
CH3
CH3
H3C
H3C
 
Zu einer Lösung des Alkohols (S,R,S)-127 (1.17 g, 4.2 mmol, 1.0 eq.) in 12 mL abs. 
DCM gibt man bei 0 °C 1.8 mL (15.0 mmol, 3.7 eq.) 2,6-Lutidin zu. Anschließend 
versetzt man die Reaktionslösung tropfenweise mit 1.3 mL (5.7 mmol, 1.4 eq.) 
TBSOTf und rührt bei dieser Temperatur bis zu Vervollständigung der Umsetzung 
(DC-Kontrolle). Zur Aufarbeitung wird die Reaktionslösung mit 10 mL NaHCO3-
Lösung versetzt und mit 3 x 30 mL Ether extrahiert. Nach Trocknen über MgSO4 und 
entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer wird das Produkt 
säulenchromatographisch (n-Hexan : Ether 10 : 1) gereinigt. Die Verbindung 
(S,R,S)-146 wird als farbloses Öl isoliert. 
Ausbeute:  m = 1.56 g   3.96 mmol, 95% 
GC:   Rt = 11.82 min  CP-Sil-8, 120-10-300, w = 96% 
DC:   Rf = 0.55   n-Hexan : Et2O 5 : 1 
de:   ≥ 97%    bestimmt durch GC, 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = -0.08 (m, 3H, Si(CH3)CH3), -0.04 (m, 3H, Si(CH3)CH3), 0.85 (s, 9H, C(CH3)3), 
1.10 (d, 3J = 6.5 Hz, 3H, CHCH3), 1.25 (s, 3H, C(CH3)CH2O), 1.27 (s, 3H, 
C(CH3)CH3), 1.40 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.26 (m, 2H, C(CH3)CH2O), 3.74 (d, 1H, 
3J = 3.9 Hz, CHOSi(CH3)2), 3.99 (dq, 1H, 3J = 6.5 Hz, 3J = 3.9 Hz, CHCH3), 4.50 (m, 
2H, OCH2Ph), 7.13-7.32 (m, 5H, HPh) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6):  
 = -4.3 (Si(CH3)CH3), -4.1 (Si(CH3)CH3), 17.6 (CHCH3), 18.3 (C(CH3)3), 21.6 
(CCH3), 26.0 (C(CH3)3), 27.3 (C(CH3)CH3), 29.8 (C(CH3)CH3), 66.5 (CHCH3), 69.5 
(CHOSi(CH3)2), 73.4 (OCH2Ph), 76.0 (CCH2O), 76.6 (CCH3), 99.2 (C(CH3)CH3), 
127.5 (oCPh), 128.2 (mCPh, pCPh), 138.6 (CPh) ppm. 
Alle übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.22, 139 
(4S,5R,6S)-(TERT-BUTYL)DIMETHYLSILYL)-2,2,4,6-TETRAMETHYL-1,3-DIOXAN-
5-YL)-METHANOL [(S,R,S)-147] 
 
In einem 100 mL Dreihalskolben mit Trockeneis-Kühler werden bei -78 °C ca. 30 mL 
Ammoniak einkondensiert. Man gibt 0.27 g (3.48 mmol, 3.5 eq.) Calcium hinzu und 
rührt die dunkelblaue Reaktionslösung für 20 Minuten bei dieser Temperatur. Die 
Verbindung (S,R,S)-146 (0.39 g, 1.00 mmol, 1.0 eq.), gelöst in 2 mL THF wird 
tropfenweise hinzu gegeben. Das Reaktionsgemisch wird anschließend für 
2.5 Stunden unter Rückfluss gerührt. Danach gibt man vorsichtig etwas festem 
NH4Cl zu, so dass sich die Reaktionslösung entfärbt. Das Gemisch wird langsam auf 
Raumtemperatur erwärmt, in 10 mL Wasser aufgenommen und mit 3 x 50 mL Ether 
extrahiert. Man trocknet die vereinigten Extrakte über MgSO4, entfernt das 
Lösungsmittel am Rotationsverdampfer und reinigt das erhaltene Produkt durch 
Säulenchromatographie (n-Hexan : Et2O 10 : 1 bis 5 : 1). Der Alkohol (S,R,S)-147 
wird als farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 0.26 g  0.85 mmol, 87% 
DC:   Rf = 0.20  n-Hexan : Et2O 5 : 1  
de:   ≥ 97%   bestimmt durch GC, 13C-NMR 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3):  
 = 0.05 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.08 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.91 (s, 9H, C(CH3)3), 1.21 
(d, 3J = 6.6 Hz, 3H, CHCH3), 1.26 (s, 3H, C(CH3)CH2O), 1.34 (d, 4J = 0.6 Hz, 3H, 
C(CH3)CH3), 1.42 (d, 4J = 0.6 Hz, 3H, C(CH3)CH3), 2.06 (dd, 2J = 9.6 Hz, 
3J = 3.6 Hz, 1H, CH2OH), 3.28-3.40 (m, 2H, CH2OH, CH2OH), 4.01 (d, 3J = 5.7 Hz, 
1H, CHOSi), 4.11-4.18 (td, 1H, 3J = 6.6 Hz, 3J = 5.7 Hz, CHCH3) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3):  
 = 4.7 (Si(CH3)CH3), 4.2 (Si(CH3)CH3), 17.1 (CHCH3), 18.1 (C(CH3)3), 20.1 
(CCH3), 25.9 (C(CH3)3), 26.0 (C(CH3)CH3), 30.2 (C(CH3)CH3), 68.0 (CCH2OH, 
CHCH3, CHOSi(CH3)2), 77.4 (CCH3), 99.4 (C(CH3)CH3) ppm. 
Alle übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.22, 139 
(4S,5R,6R)-5-(TERT-BUTYL-DIMETHYL-SILANYLOXY)-2,2,4,6-TETRAMETHYL-
[1,3]DIOXAN-4-CARBALDEHYD [(S,R,R)-62] 
O O
CH3H3C
H3C
O
Si
CH3
CH3
CH3
CH3
H3C
H3C
O
H
 
Eine Lösung des Alkohols (S,R,S)-147 (0.27 g, 0.89 mmol, 1.0 eq.) in 26 mL DCM 
wird mit 0.76 mL Pyridin (9.3 mmol, 10.0 eq.) versetzt. Zu dieser Lösung gibt man 
tropfenweise 1.07 g DMP (2.52 mmol, 2.8 eq.) gelöst in 12 mL DCM hinzu. Der trübe 
Ansatz wird für 5 Stunden zur Vervollständigung der Oxidation (DC-Kontrolle) bei 
Raumtemperatur gerührt. Anschließend gibt man 10 mL NaHCO3-Lösung und 2 mL 
Na2S2O3-Lösung zu, rührt das Gemisch für weitere 15 Minuten und extrahiert mit 
3 x 50 mL Ether. Die Extrakte werden mit Kochsalzlösung gewaschen, über MgSO4 
getrocknet und das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer entfernt. 
Chromatographische Aufreinigung (n-Hexan : Ether 10 : 1) liefert (S,R,R)-62 als 
luftempfindliche farblose Flüssigkeit. 
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Ausbeute:  m = 0.25 g  0.83 mmol, 93% 
DC:   Rf = 0.55  n-Hexan : Et2O 5 : 1  
Drehwert:  []D24 = -48.8  c = 0.70, CHCl3 
de:   ≥ 97%   bestimmt durch GC, 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 0.00 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.02 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 1.06, 1.16-1.21 (m, 9H, 
CHCH3, CCH3, C(CH3)CH3), 1.54 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.85-3.39 (m, 2H, CHCH3, 
CHOSi), 9.64 (s, 1H, CHO) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 5.0 (Si(CH3)CH3), 4.8 (Si(CH3)CH3), 17.2 (CHCH3), 17.4 (C(CH3)3), 19.7 
(CCH3), 22.5 (C(CH3)CH3), 25.0 (C(CH3)3), 29.4 (C(CH3)CH3), 65.0, 65.9 (CHCH3, 
CHOSi), 80.7 (CCH3), 97.9 (C(CH3)CH3), 203.2 (C=O) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 2937, 2896, 1730, 1467, 1371, 1258, 1202, 1160, 1117, 1059, 1006, 863, 839, 
776, 685 cm-1. 
Massenspektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 416 (39), 273 (10), 229 (20), 215 (31), 187 (17), 172 (62), 159 (24), 143 
(26), 131 (33), 115 (100). 
Elementaranalyse: C15H30O4Si (302.48) 
berechnet: C = 59.55 H = 10.00 
gefunden: C = 59.63 H = 10.23 
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3-(TERT-BUTYLDIMETHYLSILYLOXY)-2-C-METHYL-5-DEOXY-L-
LYXOFURANOSE (148) 
 
Es werden 0.23 g (0.77 mmol, 1.0 eq.) des Aldehyds (S,R,R)-62 in 18 mL Methanol 
gelöst. Bei Raumtemperatur gibt man tropfenweise 3.8 mL (16.3 μmol, 0.02 eq.) DL-
Campher-10-sulfonsäure-Lösung in Methanol (1 mg / mL) zu. Die Reaktionslösung 
wird für 1.5 Stunden gerührt, dann gibt man 10 mg NaHCO3 dazu und rührt das 
Gemisch für weitere 30 Minuten bei Raumtemperatur. Anschließend filtriert man den 
Feststoff ab und entfernt das Lösungsmittel unter verminderten Druck. Das erhaltene 
Produkt 148 enthält noch die Furanose 149 als Verunreinigung und kann 
säulenchromatographisch (n-Hexan : Ethylacetat 2 : 1) aufgereinigt werden. Man 
isoliert den Zucker 148 als zähflüssiges farbloses Öl. 
Ausbeute:  m = 0.17 g  0.65 mmol, 85% 
DC:   Rf = 0.40  n-Hexan : EtOAc 2 : 1  
de:   ≥ 97%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
 / -Verhältnis 1 : 4 (in C6D6) bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
Überschussanomer: 
1H-NMR-Spektrum (500 Hz, C6D6):  
 = 0.00 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.10 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.94 (s, 9H, C(CH3)3), 1.16 
(s, 3H, C-2-CH3), 1.29 (d, 3J = 6.7 Hz, 3H, H-5), 3.24 (s, 1H, C-2-OH), 3.37 (d, 
3J = 4.3 Hz, 1H, H-3), 3.49 (d, 3J = 10.7 Hz, 1H, C-1-OH), 3.85 (dq, 3J = 6.7 Hz, 
3J = 4.4 Hz, 1H, H-4), 4.89 (d, 3J = 10.4 Hz, H-1) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (125 Hz, C6D6):  
 = -4.9 (Si(CH3)CH3), -4.7 (Si(CH3)CH3), 17.1 (C-2-CH3), 18.3 (SiC(CH3)3), 22.3 (C-
5), 25.8 (SiC(CH3)3), 76.3 (C-4), 76.8 (C-2), 78.5 (C-3), 101.6 (C-1) ppm. 
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Unterschussanomer: 
1H-NMR-Spektrum (500 Hz, C6D6):  
 = -0.04 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.01 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.94 (s, 9H, C(CH3)3), 1.37 
(d, 3J = 6.7 Hz, 3H, H-5), 1.50 (s, 3H, C-2-CH3), 2.65 (d, 3J = 3.4 Hz, C-1-OH), 3.08 
(s, 1H, C-2-OH), 4.03 (d, 3J = 6.4 Hz, H-3), 4.42 (dq, 3J = 6.7 Hz, 3J = 6.6 Hz, 1H, H-
4), 5.35 (d, 3J = 3.1 Hz, 1H, H-1) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 Hz, C6D6):  
 = -4.9 (Si(CH3)CH3), -4.7 (Si(CH3)CH3), 16.9 (C-2-CH3), 18.3 (SiC(CH3)3), 21.4 (C-
5), 25.8 (SiC(CH3)3), 75.7 (C-4), 77.8 (C-3), 79.4 (C-2), 102.4 (C-1) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3402 (s), 2934 (vs), 2860 (vs), 1466 (m), 1382 (m), 1257 (vs), 1207(w), 1156 
(m), 1055 (vs), 946 (w), 843 (vs), 779 (s), 675 (w) cm-1. 
Massenspektrum (EI; 70 eV):  
m/z [%] = 245 ([M-OH]+, 2), 229 (3), 201 (6), 187 (27), 159 (78), 143 (74), 115 (75), 
103 (16), 84 (58), 75 (100). 
Massenspektrum (ESI-): 
m/z [%] = 261 ([MH], 100), 262 (76). 
Elementaranalyse: C12H26O4Si (262.16) 
berechnet: C = 54.92 H = 9.99 
gefunden: C = 54.47 H = 9.65 
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(S)-1-(BENZYLOXY)-2-((4R,5S)-2,2,5-TRIMETHYL-1,3-DIOXOLAN-4-YL)PROPAN-
2-OL [(S,R,S)-140] 
O O
H3C CH3
H3C
H
H3C
OH
OBn
 
Es werden 0.49 g (1.75 mmol, 1.0 eq.) des Alkohols (S,R,S)-127 in 40 mL Aceton 
gelöst. Bei Raumtemperatur werden tropfenweise 13 mg (0.056 mmol, 0.03 eq.) DL-
Campher-10-sulfonsäure, gelöst in 9.0 mL Aceton zugegeben. Die Reaktionslösung 
wird für 2.5 Stunden bei Raumtemperatur gerührt und anschließend mit 1.0 mL 
NaHCO3-Lösung versetzt. Man entfernt das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer 
und nimmt den öligen Rückstand in 5 mL Wasser und 50 mL Ether auf. 
Anschließend extrahiert man die wässrige Phase mit 2 x 50 mL Ether. Die 
vereinigten Extrakte werden über MgSO4 getrocknet und unter vermindertem Druck 
von Lösungsmittel befreit. Der erhaltene Rückstand wird säulenchromatographisch 
(n-Hexan : Ether 5 : 1) aufgereinigt. Der geschützte Alkohol (S,R,S)-140 fällt als 
farbloses Öl an.  
Ausbeute:  m = 0.42 g  1.51 mmol, 86% 
GC:   Rt = 8.06 min  CP-Sil-8, 120-10-300, w = 95% 
DC:   Rf = 0.60  n-Hexan : EtOAc 2 : 1  
Drehwert:  []D25 = -2.3  c = 1.03, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch GC, 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.24 (s, 3H, C(OH)CH3), 1.34 (d, 3J = 5.9 Hz, 3H, OCHCH3), 1.37 (s, 3H, 
C(CH3)CH3), 1.40 (s, 3H, C(CH3)CH3), 2.50 (br s, 1H, OH), 3.36 (d, 2J = 9.1 Hz, 1H, 
C(OH)CH2), 3.50 (d, 2J = 9.1 Hz, 1H, C(OH)CH2), 3.67 (d, 3J = 8.2 Hz, 1H, 
OCHC(OH)CH3), 4.15 (dq, 3J = 5.9 Hz, 3J = 8.2 Hz, 1H, OCHCH3), 4.56 (s, 2H, 
OCH2Ph), 7.39-7.28 (m, 5H, HPh) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 19.9 (OCHCH3), 20.4 (C(OH)CH3), 27.0 (C(CH3)CH3), 27,4 (C(CH3)CH3), 71.9 
(C(OH)CH3), 72.8 (OCHCH3), 73.4 (OCH2Ph), 75.2 (C(OH)CH2), 84.3 
(OCHC(OH)CH3), 107.9 (C(CH3)CH3), 127.6 (CPh), 127.7 (pCPh), 128.4 (CPh), 137.9 
(CPh) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3492 (m), 2983 (vs), 2932 (s), 2456 (s), 1701 (w), 1455 (m), 1374 (vs), 1247 (s), 
1217 (s), 1174 (m), 1081 (vs), 863 (m), 742 (m), 699 (m) cm-1. 
Massenspektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 281 ([M]+, 1), 265 (14), 222 (4), 204 (3), 165 (21), 115 (27), 101 (11), 91 
(100), 59 (24). 
Elementaranalyse: C16H24O4 (280.17) 
berechnet: C = 68.54 H = 8.63 
gefunden: C = 68.64 H = 8.18 
(S)-2-((4R,5S)-2,2,5-TRIMETHYL-1,3-DIOXOLAN-4-YL) PROPAN-1,2-
DIOL[(S,R,S)-139] 
O O
H3C CH3
H3C
H
H3C
OH
OH
 
0.12 g (0.43 mmol) des 1,3-Dioxolan (S,R,S)-140 werden in 12 mL Methanol 
vorgelegt und ca. 5 mg Palladium auf Aktivkohle (10%) werden hinzu gegeben. Das 
Gemisch wird bei Raumtemperatur unter Wasserstoffatmosphäre für 14 Stunden 
gerührt. Anschließend filtriert man den Katalysator ab, entfernt das Lösungsmittel 
unter vermindertem Druck und reinigt das Rohprodukt säulenchromatographisch 
(EtOAc : DCM : Methanol 25 : 75 : 3) auf. Der Diol (S,R,S)-139 wird als farbloser 
kristalliner Feststoff erhalten. 
Ausbeute:  m = 0.08 g  0.41 mmol, 96% 
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DC:   Rf = 0.27  EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 3  
Drehwert:  []D23 = +6.0  c = 1.04, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
Smp.   51 °C 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 1.22 (s, 3H, C(OH)CH3), 1.36 (d, 3J = 6.0 Hz, 3H, OCHCH3), 1.40 (s, 3H, 
C(CH3)CH3), 1.41 (s, 3H, C(CH3)CH3), 2.20 (m, 1H, CH2OH), 2.51 (s, 1H, 
C(CH3)OH), 3.46 (dd, 2J = 10.1 Hz, 3J = 5.5 Hz, 1H, CH2OH), 3.61 (d, 3J = 8.2 Hz, 
1H, OCHC(OH)CH3)), 3.69 (dd, 2J = 10.1, 3J =5.5 Hz, 1H, CH2OH), 4.11 (dq, 
3J = 6.0, 3J = 8.2 Hz, 1H, OCHCH3) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
 = 20.0 (OCHCH3), 20.8 (C(OH)CH3), 26.9 (C(CH3)CH3), 27.3 (C(CH3)CH3), 67.5 
(C(OH)CH2), 71.8 (C(OH)CH3), 72.8 (OCHCH3), 85.8 (OCHC(OH)CH3), 107.8 
(C(CH3)CH3) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3415 (vs), 2987 (vs), 2935 (s), 2907 (s), 1460 (m), 1374 (vs), 1251 (s), 1214 (s), 
1174 (m), 1055 (vs), 984 (w), 861 (m), 801 (w), 680 (w), 599 (m) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 192 (4), 191 ([M+H]+, 37), 173 (7), 133 (29), 115 (100), 97 (13). 
Elementaranalyse: C9H18O4 (190.24)  
berechnet: C = 56.82 H = 9.54 
gefunden: C = 56.64 H = 9.55 
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1,2,3-TRI-O-ACETYL-2-C-METHYL-5-DEOXY-L-LYXO-FURANOSE (126) 
 
Ein Gemisch aus Furanosen 148 und 149 (0.32 g, 0.88 mmol) wird in 17 mL THF 
gelöst. Bei Raumtemperatur gibt man tropfenweise 1.2 mL 1.0 M TBAF-Lösung in 
THF (1.2 mmol, 1.4 eq.) hinzu und rührt den Ansatz für 1 Stunde zur 
Vervollständigung der Reaktion (DC-Kontrolle). Man entfernt das Lösungsmittel 
unter vermindertem Druck und nimmt den klebrigen farblosen Rückstand in 15 mL 
Pyridin auf. Zu dieser Lösung werden 8 mL Essigsäureanhydrid addiert und die 
Reaktionslösung wird für 2.5 Stunden bei 100 °C gerührt. Anschließend entfernt man 
das überschüssige Gemisch aus Pyridin und Essigsäureanhydrid bei 
Raumtemperatur im Hochvakuum. Der gelbe Rückstand wird in 10 mL NaHCO3-
Lösung und 50 mL DCM aufgenommen und die wässrige Phase wird mit weiteren 
3 x 50 mL DCM extrahiert. Die vereinigten Extrakte trocknet man über MgSO4 und 
entfernt das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer. Säulenchromatographische 
Aufreinigung (n-Hexan : EtOAc 2 : 1) des Rückstandes liefert das gewünschte 
Triacetat 126 als ein Anomerengemisch. Das Produkt wird als leicht gelblicher 
kristalliner Feststoff isoliert. 
Ausbeute:  m = 0.21 g  0.28 mmol, 87% über 2 Stufen 
DC:   Rf = 0.40  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D25 = 76.2 c = 0.98, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
 / -Verhältnis 8 : 1 (in CDCl3) bestimmt durch 1H-NMR 
Smp.   51 °C 
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Überschussanomer: 
1H-NMR-Spektrum (400 Hz, CDCl3):  
 = 1.20 (d, 3J = 6.5 Hz, 3H, H-5), 1.63 (s, 3H, C-2-CH3), 2.06 (s, 3H, COCH3), 2.12 
(s, 3H, COCH3), 2.13 (s, 3H, COCH3), 4.48 (dq, 3J = 6.5 Hz, 3J = 4.4 Hz, 1H, H-4), 
5.37 (d, 3J = 4.4 Hz, 1H, H-3), 6.36 (s, H-1) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 Hz, CDCl3): 
 = 14.8 (C-5), 17.5 (C-2-CH3), 20.5 (COCH3), 21.1 (COCH3), 21.4 (COCH3), 75.8 
(C-3), 77.8 (C-4), 86.0 (C-2), 98.8 (C-1) 169.1 (COCH3), 169.3 (COCH3), 169.5 
(COCH3) ppm. 
Unterschussanomer: 
1H-NMR-Spektrum (400 Hz, CDCl3): 
 = 1.25 (d, 3J = 6.4 Hz, 3H, H-5), 1.60 (s, 3H, C-2-CH3), 2.03 (s, 3H, COCH3), 2.06 
(s, 3H, COCH3), 2.12 (s, 3H, COCH3), 4.48 (dq, 3J = 6.4, 3J = 5.0 Hz, 1H, H-4), 5.38 
(d, 3J = 5.0 Hz, 1H, H-3), 6.22 (s, 1H, H-1) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 Hz, CDCl3): 
 = 16.0 (C-5), 17.5 (C-2-CH3), 21.0 (COCH3), 21.1 (COCH3), 21.4 (COCH3), 75.0 
(C-4), 76.8 (C-3), 86.0 (C-2), 97.6 (C-1), 168.7 (COCH3), 169.3 (COCH3), 169.5 
(COCH3) ppm. 
IR-Spektrum (KBr):  
~  = 3477 (w), 2998 (w), 2941 (w), 1751 (vs), 1450 (m), 1378 (s), 1231 (vs), 1151 
(m), 1086 (s), 1026 (s), 915 (m), 884 (m), 837 (m), 615 (w), 523 (w) cm-1. 
Massenspektrum (EI, 70 eV):  
m/z [%] = 241 (1), 215 ([MOAc]+, 100), 172 (14), 145 (36), 126 (9), 113 (48), 103 
(32), 84 (89), 69 (60). 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 217 (2), 216 (11), 215 ([MOAc]+, 100). 
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Elementaranalyse: C12H18O7 (274.11) 
berechnet: C = 52.55 H = 6.62 
gefunden: C = 52.57 H = 6.68 
2,6-DICHLORO-9-(2,3-DI-O-ACETYL-2-C-METHYL-5-DEOXY--L-LYXO-
FURANOSYL)PURIN (158) 
O
OAc OAc
H3C N
N
N
N
Cl
Cl
H3C  
Es werden 61 mg (0.22 mmol, 1.0 eq.) Triacetat 126 und 86 mg (0.46 mmol, 2.0 eq.) 
2,6-Dichloropurin (151) in 3.0 mL Acetonitril gelöst. Man addiert 154 mg (1.00 mmol, 
4.5 eq.) DBU und kühlt die Reaktionslösung auf -15 °C ab. Vorsichtig wird 640 mg 
(2.88 mmol, 13.0 eq.) TMSOTf, gelöst in 3.3 mL Acetonitril hinzugetropft. Der Ansatz 
wird auf Raumtemperatur erwärmt, für 1.5 Stunden gerührt und anschließend bei 
0 °C mit 20 mL NaHCO3-Lösung gequencht. Das Gemisch wird mit 4 x 100 mL DCM 
extrahiert, die Extrakte mit 20 mL Kochsalzlösung gewaschen und über MgSO4 
getrocknet. Das Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer und 
säulenchromatographische Aufreinigung (n-Hexan : EtOAc 2 : 1) des Rohprodukts 
ergibt das geschützte Nukleosid 158 als weißen feinkristallinen Feststoff. 
Ausbeute:  m = 74 mg  0.18 mmol, 84% 
DC:   Rf = 0.18  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D24 = -46.1  c = 1.15, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
Smp.   112 °C 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 1.30 (d, 3J = 6.6 Hz, 3H, H-5), 1.44 (s, 3H, C-2-CH3), 2.10 (s, 3H, COCH3), 2.20 
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(s, 3H, COCH3), 4.98 (dq, 3J = 6.6 Hz, 3J = 3.6 Hz, 1H, H-4), 5.76 (d, 3J = 3.6 Hz, 
1H, H-3), 6.46 (s, 1H, H-1), 8.30 (s, 1H, H-8) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3):  
 = 15.0 (C-5), 18.0 (C-2-CH3), 20.5 (COCH3), 21.1 (COCH3), 77.0 (C-3), 77.4 (C-
4), 84.8 (C-2), 90.1 (C-1), 131.0 (C-5), 144.4 (C-8), 151.8 (quart. C), 152.4 (quart. 
C), 153.0 (quart. C), 168.9 (COCH3), 169.0 (COCH3) ppm. 
IR-Spektrum (CHCl3): 
~  = 3125 (m), 3002 (s), 2939 (m), 1753 (vs), 1593 (vs), 1556 (vs), 1491 (m), 1362 
(m), 1248 (vs), 1168 (s), 1141 (s), 1090 (m), 919 (w), 883 (s), 803 (m), 757 (vs) cm-1. 
Massenspektrum (EI; 70 eV): 
m/z [%] = 342 ([MHOAc]+, 5), 282 (25), 215 (100), 188 (30), 153 (15), 113 (33), 101 
(9), 95 (13). 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 529 (12), 425 ([M+Na]+, 90), 297 (100), 255 (5), 215 (11). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (M+-C2H4O2): 
berechnet: 342.0286 
gefunden: 342.0287 
4-EPI-TRACHYCLADIN A (55) 
 
In einem Glasautoklaven werden 30 mg (0.075 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung 158 in 
5 mL Methanol gelöst. Bei -20 °C leitet man durch die Lösung bis zur Sättigung 
Ammoniak durch. Anschließend wird der Autoklav verschlossen und der Ansatz wird 
bei Raumtemperatur für 24 Stunden gerührt. Das Lösungsmittel wird unter 
vermindertem Drück entfernt. Die säulenchromatographische Aufreinigung 
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(EtOAc : DCM : Methanol 25 : 75 : 5) des Rohprodukts liefert das Nukleosid 55 als 
einen feinkristallinen farblosen Feststoff. 
Ausbeute:  m = 22 mg  0.072 mmol, 97% 
DC:   Rf = 0.20  EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 5 
Drehwert:  []D24 = -32.6  c = 0.92, Aceton 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
Smp.   97 °C 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, Aceton-d6): 
 = 1.09 (s, 3H, C-2-CH3), 1.33 (d, 3J = 6.6 Hz, 3H, H-5), 3.32 (br s, 1H, OH), 4.16 
(d, 3J = 4.7 Hz, 1H, H-3), 4.68 (br s, 1H, OH), 4.77 (dq, 3J = 6.6 Hz, 3J = 6.6 Hz, 1H, 
H-4), 6.10 (s, 1H, H-1), 7.10 (br s, 2H, NH2), 8.14 (s, 1H, H-8) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, Aceton-d6): 
 = 16.0 (C-5), 21.1 (C-2-CH3), 77.5 (C-3), 78.9 (C-4), 80.6 (C-2), 92.0 (C-1), 
119.6 (C-5), 140.3 (C-8), 151.4 (C-4), 154.3 (C-2), 157.6 (C-6) ppm. 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3372 (vs), 3201 (s), 2977 (w), 2928 (m), 1653 (vs), 1597 (vs), 1461 (m), 1349 
(s), 1311 (vs), 1249 (m), 1093 (m), 1041 (m), 940 (m), 751 (w), 684 (w) cm-1. 
Massenspektrum (EI; 70 eV): 
m/z [%] = 264 ([MH3O2]+, 1), 236 (2), 219 (1), 153 (2), 136 (2), 107 (1), 74 (14), 59 
(100). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (M+-H3O2): 
berechnet: 264.0652 
gefunden: 264.0652 
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9-(2,3-DI-O-ACETYL-2-C-METHYL-5-DEOXY--L-LYXOFURANOSYL)-
HYPOXANTHIN (163) 
 
Zu einer Suspension von 66 mg (0.48 mmol, 3.2 eq.) Hypoxanthin (153) in 2.0 mL 
Acetonitril gibt man 0.30 mL (1.21 mmol, 8.0 eq.) BSA (159) zu. Das Gemisch wird 
für 1 Stunde bei 70 °C gerührt, Hypoxanthin löst sich dabei vollständig auf. Bei 
Raumtemperatur versetzt man diese Lösung mit 40 mg (0.15 mmol, 1.0 eq.) des 
Triacetats 126, gelöst in 2.0 mL Acetonitril, und dann noch mit 120 mg (0.79 mmol, 
5.3 eq.) DBU in 2.0 mL Acetonitril. Anschließend werden bei 30 °C 0.34 g 
(1.52 mmol, 10.0 eq.) TMSOTf in 3.0 mL Acetonitril tropfenweise dazugegeben. Der 
Ansatz wird auf 70 °C erwärmt und für 1.5 Stunden unter Rückfluss erhitzt. Nach 
dem Abkühlen wird die Reaktionslösung in 10 mL NaHCO3-Lösung gegossen. Das 
Gemisch wird mit 3 x 50 mL DCM extrahiert, man trocknet die Extrakte über MgSO4 
und entfernt das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer. 
Säulenchromatographische Aufreinigung (THF : n-Hexan 9 : 1; dann 
EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 5) des Rückstandes ergibt das Nukleosid (163) als 
Gemisch aus α- und β-Enantiomeren. Aufreinigung mittels präparativer HPLC 
(Kromasil 100 Sil 7 m, n-Hexan : EtOH 6 : 4) ergibt das gewünschte Nukleosid als 
farblosen Feststoff. 
Ausbeute:  m = 44 mg  0.11 mmol, 70% 
DC:   Rf = 0.31  EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 10 
Drehwert:  []D25 = 71.4 c = 1.01, Aceton 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
Smp.   53 °C 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3):  
 = 1.29 (d, 3J = 6.9 Hz, 3H, H-5), 1.40 (s, 3H, C-2-CH3), 2.02 (s, 3H, COCH3), 2.07 
(s, 3H, COCH3), 4.93 (dq, 3J = 6.3 Hz, 3J = 3.6 Hz, 1H, H-4), 5.75 (d, 3J = 3.6 Hz, 
1H, H-3), 5.92 (br s, 1H, NH), 6.17 (br s, 1H, NH), 6.37 (s, 1H, H-1), 8.05 (s, 1H, H-
8), 8.20 (s, 1H, H-2), 12.77 (br s, 1H, NH) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3):  
 = 15.0 (C-5), 17.7 (C-2-CH3), 20.5 (COCH3), 21.2 (COCH3), 77.0 (C-3), 77.1 (C-
4), 85.0 (C-2), 89.8 (C-1), 124.6 (C-5), 139.2 (C-8), 145.1 (C-2), 148.5 (C-4), 158.7 
(C-6), 169.0 (COCH3) ppm. 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3451 (s), 3212 (m), 3113 (w), 3054 (w), 2995 (w), 2940 (w), 1754 (vs), 1698 
(vs), 1589 (m), 1549 (w), 1378 (s), 1245 (vs), 1140 (m), 1088 (m), 1042 (m), 1020 
(m), 891 (w), 797 (w), 607 (w) cm-1. 
Massenspektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 350 ([M]+, 3), 231 (3), 215 (100), 165 (3), 137 (8), 113 (28), 95 (5), 85 (8), 
69 (4). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (M+): 
berechnet: 350.1226 
gefunden: 350.1224 
4-EPI-TRACHYCLADIN B (56) 
O
OH OH
H3C N
N
N
NH
O
H3C  
Die Verbindung 163 (30 mg, 0.086 mmol) wird nach der Arbeitsvorschrift zur 
Darstellung von 4-epi-Trachycladin A (55) umgesetzt. Das Rohprodukt wird 
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säulenchromatographisch (EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 10) aufgereinigt und 
ergibt das Nukleosid 56 als farblosen Feststoff. 
Ausbeute:  m = 21 mg  0.079 mmol, 92% 
DC:   Rf = 0.13  EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 10 
Drehwert:  []D23 = -55.8  c = 1.06, MeOH 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
Smp.   172 °C 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CD3OD): 
 = 1.05 (s, 3H, C-2-CH3), 1.34 (d, 3J = 6.7 Hz, 3H, H-5), 3.98 (d, 3J = 4.5 Hz, 1H, 
H-3), 4.74 (dq, 3J = 6.4 Hz, 3J = 4.5 Hz, 1H, H-4), 6.16 (s, 1H, H-1), 8.05 (s, 1H, H-
8), 8.15 (s, 1H, H-2) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CD3OD): 
 = 15.9 (C-5), 20.9 (C-2-CH3), 78.3 (C-3), 79.8 (C-4), 81.3 (C-2), 92.9 (C-1), 
125.8 (C-5), 140.2 (C-8), 147.2 (C-2), 150.2 (C-4), 159.6 (C-6) ppm. 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3426 (vs), 3134 (s), 3053 (s), 2937 (s), 2899 (s), 1691 (vs), 1591 (m), 1548 (w), 
1462 (m), 1220 (m), 1080 (w), 647 (w), 600 (w) cm-1. 
Massenspektrum (EI, 34 eV): 
m/z [%] = 266 ([M]+, 0.7), 165 (4), 84 (92), 66 (100). 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 288 ([MH+Na]+, 2), 160 (3), 159 (100). 
Massenspektrum (ESI-): 
m/z [%] = 265([MH], 2), 136 (3), 135 (100), 97 (1). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (M+): 
berechnet: 266.1015 
gefunden: 266.1014 
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Elementaranalyse: C11H14N4O412/3H2O (296.28) 
berechnet: C = 44.59 H = 5.90 N = 18.91 
gefunden: C = 44.43 H = 5.59 N = 18.50 
5.3.2 Batzellaside A-C: erster Syntheseansatz 
(S)-4-((R)-2-(BENZYLOXY)-1-(4-METHOXYPHENYLAMINO)ETHYL)-2,2-
DIMETHYL-1,3-DIOXAN-5-ON [(S,R)-168] 
 
Bei Raumtemperatur werden 1.20 g (9.76 mmol, 3.1 eq.) p-Anisidin (123), 0.112 g 
(0.46 mmol, 0.15 eq.) Aminosäure (S,R)-205 und 0.47 g (3.13 mmol, 1.0 eq.) 2-
(Benzyloxy)-acetaldehyd (194) in 7.5 mL Acetonitril gelöst. Das Gemisch wird für 
30 Minuten gerührt und anschließend auf 0 °C abgekühlt. Bei dieser Temperatur gibt 
man 0.90 g (6.92 mmol, 2.2 eq.) 2,2-Dimethyl-1,3-Dioxan-5-on (61) und 0.30 g 
(16.7 mmol, 5.3 eq.) Wasser, gelöst in 6.5 mL Acetonitril dazu und rührt das trübe 
Reaktionsgemisch bei 0 °C für 5 Tage. Man gibt 10 mL NaHCO3-Lösung hinzu und 
extrahiert das Produkt mit 3 x 50 mL Ethylacetat. Die vereinigten organischen 
Phasen werden über MgSO4 getrocknet, unter vermindertem Druck eingeengt und 
säulenchromatographisch gereinigt (n-Hexan : EtOAc 4 : 1). Das Produkt wird als 
farbloser kristalliner Feststoff isoliert. 
Ausbeute:  mroh = 0.66 g  1.72 mmol, 55% 
DC:   Rf = 0.33  n-Hexan : EtOAc 4 : 1 
HPLC:  Rt = 10.8 min  Daicel OD, n-Heptan : i-PrOH 8 : 2 
ee:    96%  bestimmt durch HPLC 
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de:   96%    bestimmt durch HPLC 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
δ = 1.18 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.25 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.35 (s, 3H, OCH3), 3.44 (m, 
1H, CHHOBn), 3.54 (dd, 2J = 9.0 Hz, 3J = 4.4 Hz, 1H, CHHOBn), 3.80 (d, 
2J = 16.5 Hz, 1H, OCHH), 3.96 (dd, 2J = 16.5 Hz, 1H, 3J = 1.5 Hz, OCHH) 4.19 (m, 
1H, CHNHPMP), 4.18 (d, 2J = 12.1 Hz, 1H, CHHPh), 4.32 (d, 2J = 12.1 Hz, 1H, 
CHHPh), 4.43 (m, 1H, OCHHCO), 4.67, (m, 1H, OCHHCO), 6,57 (d, 3J = 9.0 Hz, 2H, 
CHPMP), 6.73 (d, 3J = 9.0 Hz, 2H, CHPMP), 7.25-7.35 (m, 5H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3):  
δ = 23.2 (C(CH3)CH3), 24.8 (C(CH3)CH3), 54.5 (CHNHPMP), 55.2 (OCH3), 67.4 
(OCH2CO), 68.0 (CH2OBn), 73.2 (OCH2Ph), 74.8 (OCHCO), 100.3 (C(CH3)CH3), 
115.2, 116.0 (CHPMP), 127.6, 127.7, 128.4 (CHPh), 138.7 (CPh), 141.1 (HNCPMP), 
153.4 (OCPMP), 207.3 (CO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.67,68b,69b 
(4S,5S)-4-[(R)-2-BENZYLOXY-1-(4-METHOXY-PHENYLAMINO)-ETHYL]-2,2-
DIMETHYL-[1,3]DIOXAN-5-OL [(S,S,R)-167] 
 
Es werden 0.71 g (1.84 mmol, 1.0 eq.) des Ketons (S,R)-168 in 16 mL THF gelöst. 
Bei -78 °C versetzt man den Ansatz mit 2.2 mL (2.2 mmol, 1.2 eq.) L-Selectride®-
Lösung und erwärmt über Nacht auf Raumtemperatur. Das Reaktionsgemisch wird 
mit 10 mL NH4Cl-Lösung gequencht. Man extrahiert mit 4 x 50 mL DCM, trocknet die 
organische Phase über MgSO4 und entfernt das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer. Säulenchromatographische Aufreinigung (n-Hexan : EtOAc 
4 : 1 bis 2 : 1) des Rückstandes liefert das Produkt (S,S,R)-167 als gelbliches Öl. 
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Ausbeute:  m = 0.61 g  1.56 mmol, 85% 
GC:   Zersetzung  CP-Sil-8, 160-10-300 
DC:   Rf = 0.20  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D25 = -43.8  c = 1.16, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, C6D6): 
 = 1.26 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.50 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.37 (s, 3H, OCH3), 3.47 (m, 
1H, CH(OH)), 3.49 (m, 1H, CH2OBn), 3.53 (dd, 2J = 9.2 Hz, 3J = 3.6 Hz, 1H, 
CH2OBn), 3.65 (dd, 2J = 12.2 Hz, 3J = 2.0 Hz, 1H, OCH2CH(OH)), 3.81 (m, 1H, 
CHNHPMP), 3.84 (dd, 2J = 12.2 Hz, 3J = 2.0 Hz, 1H, OCH2CH(OH)), 4.13 (dd, 
3J = 1.6 Hz, 3J = 3.8 Hz, 1H, OCHCH(OH)), 4.18 (d, 2J = 12.0 Hz, 1H, OCH2Ph), 
4.28 (d, 2J = 12.0 Hz, 1H, OCH2Ph), 6.50 (d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 6.72 (d, 
3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 7.10-7.25 (m, 5H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, C6D6): 
 = 18.9 (C(CH3)CH3), 29.5 (C(CH3)CH3), 55.1 (OCH3), 57.4 (CHNHPMP), 65.9 
(OCH2CH(OH)), 66.5 (CH(OH)), 68.0 (CH2OBn), 69.8 (OCHCH(OH)), 73.3 
(OCH2Ph), 98.9 (C(CH3)CH3), 115.0 (CHPMP), 116.8 (CHPMP), 127.5 (CHPh), 127.7 
(CHPh), 127.8 (CHPh), 138.4 (CPh), 140.5 (HNCPMP), 153.7 (OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3357 (m), 2991 (s), 2938 (s), 2867 (s), 2275 (w), 1512 (vs), 1458 (m), 1377 (s), 
1241 (vs), 1199 (m), 1088 (s), 1036 (s), 826 (s), 743 (m), 700 (m), 503 (m) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 388 ([M]+, 100), 358 (11), 330 (35), 91 (4). 
Elementaranalyse: C22H26NO5 (387.47) 
berechnet: C = 68.20 H = 7.54 N = 3.61 
gefunden: C = 68.16 H = 7.26 N = 3.98 
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(2S,3S,4R)-5-BENZYLOXY-4-(4-METHOXY-PHENYLAMINO)-PENTAN-1,2,3-
TRIOL [(S,S,R)-208] 
 
0.68 g (1.77 mmol, 1.0 eq.) des Alkohols (S,S,R)-167 werden in 50 mL Methanol 
gelöst. Bei Raumtemperatur wird diese Lösung mit 0.67 g (3.9 mmol, 2.1 eq.) 
p-Toluolsulfonsäure, gelöst in 10 mL Methanol, versetzt. Der Ansatz wird über Nacht 
bei Raumtemperatur gerührt und anschließend mit 10 mL NaHCO3-Lösung versetzt. 
Nach einer Extraktion mit 4 x 50 mL Ethylacetat trocknet man die organische Phase 
über MgSO4 und entfernt das Lösungsmittel unter vermindertem Druck. Der 
Rückstand wird säulenchromatographisch aufgereinigt (EtOAc : DCM : Methanol 
25 : 75 : 10) und man isoliert das gewünschte Produkt (S,S,R)-208 als rotes Öl. 
Ausbeute:  m = 0.55 g  1.59 mmol, 90% 
DC:   Rf = 0.56  EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 10 
Drehwert:  []D25 = -61.1  c = 1.00, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 3.59 (m, 1H, CHNHPMP), 3.64 (m, 2H, CH2OBn), 3.74 (s, 3H, OCH3), 3.77 (m, 
2H, HOCH2), 3.90 (m, 1H, CH(OH)), 4.05 (m, 1H, CH(OH)), 4.34 (br s, 3H, OH), 4.48 
(s, 2H, OCH2Ph), 6.67 (d, 3J = 9.0 Hz, 2H, CHPMP), 6.72 (d, 3J = 9.0 Hz, 2H, CHPMP), 
7.25-7.40 (m, 5H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 55.7 (OCH3), 56.8 (CHNHPMP), 64.3 (HOCH2), 68.7 (CH2OBn), 71.2 (CH(OH)), 
72.8 (CH(OH)), 73.4 (OCH2Ph), 114.9, 116.6 (CHPMP), 127.8, 127.94, 128.5 (CHPh), 
137.9 (CPh), 140.7 (HNCPMP), 153.1 (OCPMP) ppm. 
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IR-Spektrum (film): 
~  = 3378 (vs), 3029 (w), 2933 (s), 1603 (m), 1513 (vs), 1457 (m), 1364 (w), 1240 
(vs), 1180 (w), 1086 (s), 1034 (s), 908 (w), 876 (w), 825 (s), 740 (s), 700 (m), 650 
(w), 623 (w), 582 (w), 522 (m), 478 (s) cm-1. 
Massenspektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 347 ([M]+, 37), 231 (3), 256 (75), 226 (90), 166 (25), 148 (26), 136 (22), 
123 (28), 108 (14), 91 (100), 77 (9), 65 (8). 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 348 ([M+H+], 100), 330 (5), 256 (9), 226 (9), 91 (4). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (M+): 
berechnet: 347.173273 
gefunden: 347.172944 
(S)-4-((R)-1-AMINO-2-(BENZYLOXY)ETHYL)-2,2-DIMETHYL-1,3-DIOXAN-5-ON 
[(S,R)-211] 
O O
O
H3C CH3
OBn
NH2
 
Das Aminoketon (S,R)-168 (114 mg, 0.30 mmol, 1.0 eq.) wird in 11.0 mL Acetonitril 
vorgelegt. Bei -20 C gibt man tropfenweise eine Lösung von 0.44 g (0.81 mmol, 
2.7 eq.) Cerammoniumnitrat in 7.5 mL Wasser hinzu. Kommt es während der 
Zugabe zur Bildung der Eiskristalle, so wird die Reaktionslösung vorsichtig erwärmt, 
bis diese sich wieder auflösen. Anschließend wird die Zugabe der 
Cerammoniumnitrat-Lösung bei -20 °C fortgesetzt. Die erhaltene violett gefärbte 
Reaktionslösung wird auf Raumtemperatur erwärmt und für 2.5 Stunden gerührt. 
Anschließend werden 2.5 mL Na2S2O3-Lösung und 5 mL NaHCO3-Lösung 
zugegeben und man extrahiert das Produkt mit 3 x 50 mL EtOAc. 
Säulenchromatographische Aufreinigung des Rohprodukts (EtOAc : DCM : MeOH 
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25 : 75 : 10) ergibt das instabile Aminoketon (S,R)-211 als dunkles Öl. Das Produkt 
wird ohne weitere Aufreinigung für den nächsten Syntheseschritt verwendet. 
Ausbeute:  m = 0.071 g  0.25 mmol, 85% 
DC:   Rf = 0.50  EtOAc : DCM : MeOH 25 : 75 : 10 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
δ = 1.43 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.44 (s, 3H, C(CH3)CH3), 2.20 (br s, 2H, NH2), 3.44 (m, 
1H, CHHOBn), 3.54 (m, 1H, CHHOBn), 3.97 (m, 1H, OCHH), 4.09 (d, 2J = 6.7 Hz, 
1H, CHHPh), 4.14 (d, 2J = 7.2 Hz, 1H, CHHPh), 4.21 (m, 1H, CHNH2), 4.40 (m, 1H, 
OCHCHNH2), 4.45 (m, 1H, OCHHCO), 4.60 (m, 1H, OCHHCO), 7.20-7.40 (m, 5H, 
CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3):  
δ = 23.5 (C(CH3)CH3), 24.1 (C(CH3)CH3), 50.1(CHNH2), 66.9 (CH2OBn), 71.4 
(OCH2CO), 73.2 (OCH2Ph), 74.6 (OCHCO), 100.7 (C(CH3)CH3), 127.6, 127.7, 128.4 
(CHPh), 138.0 (CPh), 209.2 (CO) ppm. 
Die Verbindung wurde aufgrund der geringen Stabilität nicht weiter charakterisiert. 
(2S,3S,4R)-5-BENZYLOXY-1-(TERT-BUTYL-DIMETHYL-SILANYLOXY)-4-(4-
METHOXY-PHENYLAMINO)-PENTAN-2,3-DIOL [(S,S,R)-216] 
 
Das Triol (S,S,R)-208 (0.53 g, 1.54 mmol, 1.0 eq.) wird 5 mL DCM vorgelegt. Bei 
Raumtemperatur werden 0.20 g (2.9 mmol, 1.9 eq.) Imidazol und dann 0.26 g 
(1.7 mmol, 1.1 eq.) TBSCl dazugegeben. Der Ansatz wird für 10 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt, anschließend werden 10 mL NaHCO3-Lösung hinzu 
gegeben. Das Produkt wird mit 4 x 50 mL EtOAc extrahiert, die vereinigten 
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organischen Phasen trocknet man über MgSO4 und entfernt das Lösungsmittel unter 
vermindertem Druck. Säulenchromatographische Aufreinigung des Rückstandes  
(n-Hexan : EtOAc 4 : 1) ergibt das Produkt (S,S,R)-216 als leicht rötliches Öl.  
Ausbeute:  m = 0.45 g  0.97 mmol, 64% 
GC:   Zersetzung  CP-Sil-8, 160-10-300 
DC:   Rf = 0.50  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D23 = -41.8  c = 0.92, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 0.09 (s, 6H, Si(CH3)2), 0.90 (s, 9H, C(CH3)3), 3.50 (m, 1H, CHNHPMP), 3.60 
(br s., 2H, CH2OBn), 3.73 (m, 1H, SiOCH2), 3.74 (s, 3H, OCH3), 3.77 (m, 1H, 
CH(OH)), 3.79 (m, 1H, CH(OH)), 4.05 (m, 1H, SiOCH2), 4.49 (s, 2H, OCH2Ph), 6.65 
(d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 6.76 (d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 7.25-7.40 (m, 5H, 
CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = -5.6 (Si(CH3)(CH3)), -5.5 (Si(CH3)(CH3)), 18.1 (C(CH3)3), 25.8 (C(CH3)3), 55.5 
(OCH3), 57.3 (CHNHPMP), 65.0(SiOCH2), 68.5 (CH2OBn), 70.0 (CH(OH)), 72.2 
(CH(OH)), 73.3 (OCH2Ph), 114.7, 116.4 (CHPMP), 127.5, 127.7, 128.3 (CHPh), 137.7 
(CPh), 140.4 (HNCPMP), 153.0 (OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3419 (s), 3031 (w), 2929 (vs), 2857 (s), 1513 (vs), 1465 (s), 1409 (m), 1362 (m), 
1244 (vs), 1179 (w), 1110 (vs), 1039 (s), 836 (vs), 779 (s), 740 (m), 698 (w) cm-1. 
Massenspektrum (EI, DIP): 
m/z [%] = 461.2 ([M]+, 68), 404 (25), 340 (42), 256 (100), 190 (52), 166 (34), 91.2 
(59). 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 484 ([M+Na+], 100), 462 ([M+H+], 35), 330 (9). 
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HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+H+]): 
berechnet: 462.26703 
gefunden: 462.26703 
 [(1R,2S,3S)-1-BENZYLOXYMETHYL-4-(TERT-BUTYL-DIMETHYL-SILANYLOXY)-
2,3-DIHYDROXY-BUTYL]-(4-METHOXY-PHENYL)-CARBAMAT [(R,S,S)-217] 
OH
O
OH
N
H3CO
O
Si
CH3
H3C
H3C
H3C CH3
O
O
 
Zu einer Lösung von 0.55 g (0.97 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung (S,S,R)-216 in 
10 mL Ether werden bei 0 °C 3 mL K2CO3-Lösung hinzu gegeben. Zu diesem 
Zweiphasengemisch gibt man tropfenweise 0.30 μL (2.1 mmol, 2.1 eq.) Chlor-
ameisensäurebenzylester zu, rührt das Gemisch für 2 Stunden bei 0 °C, erwärmt es 
langsam auf Raumtemperatur und rührt für weitere 24 Stunden. Anschließend gibt 
man 5 mL NaHCO3-Lösung zu, extrahiert das Produkt mit 3 x 30 mL EtOAc und 
trocknet dann über MgSO4. Nach dem Entfernen des Lösungsmittels unter 
vermindertem Druck und säulenchromatographischen Aufreinigung  
(n-Hexan : EtOAc 2 : 1) des Rückstandes erhält man (R,S,S)-217 als farbloses Öl. 
Ausbeute:  m = 0.55 g  0.92 mmol, 95% 
GC:   17.47 min  CP-Sil-8, 180-10-300, w = 93% 
DC:   Rf = 0.50  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D26 = -2.2  c = 1.06, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 0.03 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.04 (s, 3H, Si(CH3)CH3), 0.86 (s, 3H, C(CH3)CH3), 
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2.80 (s, 1H, CH(OH)), 3.48 (s, 1H, CH(OH)), 3.55-3.75 (m, 6H, SiOCH2, 
CH2CH(OH), CH(OH)CHNHPMP, CH2OBn), 3.79 (s, 3H, OCH3), 4.40-4.60 (m, 3H, 
CH(NHPMP), OCH2Ph), 5.11 (m, 2H, OCH2Ph), 6.83 (d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 
7.10-7.50 (m, 12H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, C6D6): 
 = 5.5 (Si(CH3)CH3), 5.4 (Si(CH3)CH3), 18.2 (C(CH3)3), 25.8 (C(CH3)3), 55.3 
(OCH3), 61.3 (CH(NHPMP)), 65.0 (SiOCH2), 66.9 (CO2CH2Ph), 68.1 (CH2OBn), 70.1 
(CH(OH)), 70.8 (CH(OH)), 113.7 (CHPMP), 126.7, 127.3, 127.4, 127.5 (CHPh), 130.0 
(CHPMP), 132.7 (HNCPMP), 136.6, 137.6 (CPh),156.9 (CO), 158.3 (OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3451 (s), 3032 (m), 2940 (vs), 2864 (s), 2356 (w), 1685 (vs), 1509 (s),1455 (s), 
1411 (s), 1306 (s), 1249 (s), 1108 (s), 1040 (s), 912 (w), 843 (s), 773 (m), 738 (s), 
701 (m), 601 (w), cm-1. 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 596 ([M+H+], 4), 488 (32), 430 (10), 108 (22), 91 (100). 
Elementaranalyse: C33H45NO7Si (595.80) 
berechnet: C = 66.52 H = 7.61 N = 2.35 
gefunden: C = 66.29 H = 7.75 N = 2.69. 
[(R)-2-BENZYLOXY-1-((4S,5S)-5-BENZYLOXY-2,2-DIMETHYL-[1,3]DIOXAN-4-YL)-
ETHYL]-(4-METHOXY-PHENYL)-AMIN [(R,S,S)-220] 
 
30 mg (0.75 mmol, 3.0 eq.) 60% NaH-Suspension in Parafin werden in 1.0 mL DMF 
eingerührt. Bei Raumtemperatur gibt man 100 mg (0.26 mmol, 1.0 eq.) des Alkohols 
(S,S,R)-167, gelöst in 1.0 mL DMF, hinzu. Das Gemisch wird für 10 Minuten bei 
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Raumtemperatur gerührt, dabei kommt es zu leichter Gasentwicklung. Anschließend 
werden noch 170 mg (1.0 mmol, 4.0 eq.) Benzylbromid zugegeben und der Ansatz 
wird für 2 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Man gibt 10 mL NH4Cl-Lösung 
hinzu, extrahiert das Produkt mit 3 x 30 mL DCM und trocknet die Extrakte über 
MgSO4. Nach dem Entfernen des Lösungsmittels am Rotationsverdampfer reinigt 
man das Rohprodukt säulenchromatographisch (n-Hexan : EtOAc 4 : 1 bis 2 : 1) auf. 
Die Verbindung (R,S,S)-220 wird als farbloses Öl isoliert. 
Ausbeute:  m = 80 mg  0.16 mmol, 65% 
DC:   Rf = 0.36  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D23 = +18.2 c = 0.61, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 1.29 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.51 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.00 (m, 1H, CH(OBn)), 3.40 
(s, 3H, OCH3), 3.47 (dd, 2J = 12.9 Hz, 3J = 2.0 Hz, 1H, OCH2CH(OBn)), 3.60 (m, 1H, 
CH2OBn), 3.65 (m, 1H, CH2OBn), 3.84 (m, 1H, CHNHPMP), 3.87 (m, 1H, CH2OBn), 
4.05 (dd, 2J = 11.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.20 (dd, 3J = 5.1 Hz, 3J = 1.8 Hz, 1H, 
OCHCH(OBn)), 4.26 (d, 2J = 12.0 Hz, OCH2Ph), 4.32 (d, 2J = 12.0 Hz, OCH2Ph), 
4.38 (d, 2J = 11.9 Hz, OCH2Ph), 6.58 (d, 3J = 8.4 Hz, 2H, CHPMP), 6.77 (d, 
3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 7.10-7.25 (m, 10H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 19.2 (C(CH3)CH3), 29.3 (C(CH3)CH3), 55.4 (OCH3), 57.0 (CHNHPMP), 61.1 
(OCH2CH(OBn)), 69.5 (CH2OBn), 70.7 (OCH2Ph), 71.1 (OCHCH(OBn)), 72.3 
(CH(OBn)), 73.5 (OCH2Ph), 99.1 (C(CH3)CH3), 115.1, 115.2 (CHPMP), 127.7, 127.9, 
128.0, 128.2, 128.4, 128.5, 128.6 (CHPh), 138.6, 138.9 (CPh), 143.2 (HNCPMP), 152.7 
(OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3404 (s), 3030 (vs), 2991 (vs), 2868 (vs), 2275 (w), 1955 (w), 1717 (m), 1615 
(m), 1513 (vs), 1457 (s), 1376 (s), 1310 (w), 1243 (s), 1199 (m), 1178 (w), 1147 (m), 
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1089 (s), 1038 (s), 957 (w), 916 (w), 859 (s), 821 (s), 742 (s), 700 (vs), 601 (m), 504 
(s) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 478 ([M+H+], 100), 420 (15), 400 (6), 256 (3),91 (4). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+H+]): 
berechnet: 478.25797 
gefunden: 478.25796 
(4S,5S)-5-[(R)-2-BENZYLOXY-1-(4-METHOXY-PHENYLAMINO)-ETHYL]-2,2-
DIMETHYL-[1,3]DIOXOLAN-4-YL}-METHANOL [(S,S,R)-222] 
O O
H3C CH3
HO
O
HN
OCH3
 
Es werden 0.15 g (0.40 mmol, 1.0 eq.) des Alkohols (S,S,R)-167 in 9 mL abs. 
Aceton gelöst. Bei Raumtemperatur gibt man 0.25 mmol (1.29 mmol, 3.2 eq.) DL-
Campher-10-sulfonsäure hinzu. Dabei färbt sich die Reaktionslösung für wenige 
Sekunden rosa und wird anschließend wieder gelb. Der Ansatz wird für 2 Stunden 
bei Raumtemperatur gerührt und anschließend mit 0.20 mg Na2CO3 und nach 
weiteren 5 min. mit 10 mL NaHCO3-Lösung versetzt. Man extrahiert das Produkt mit 
3 x 30 mL DCM, trocknet die Extrakte über MgSO4 und entfernt das Lösungsmittel 
am Rotationsverdampfer. Säulenchromatographische Aufreinigung  
(n-Hexan : EtOAc 4 : 1) des Rohprodukts liefert das gewünschte 1,3-Dioxolan 
(S,S,R)-222 als farbloses Öl. 
Ausbeute:  m = 0.14 g  0.36 mmol, 92% 
GC:   13.30 min  CP-Sil-8, 160-10-300, w = 100% 
DC:   Rf = 0.38  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
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Drehwert:  []D26 = -39.0  c = 0.93, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, C6D6): 
 = 1.27 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.40 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.39 (s, 3H, OCH3), 3.46 (m, 
1H, CHNHPMP), 3.56 (dd, 2J = 9.2 Hz, 3J = 3.8 Hz, 1H, CH2OBn), 3.63 (dd, 
2J = 9.2 Hz, 3J = 7.6 Hz, 1H, CH2OBn), 3.78 (m, 2H, HOCH2), 4.0 (dd, 3J = 7.0 Hz, 
3J = 3.0 Hz, 1H, OCHCHNHPMP), 4.26 (d, 2J = 12.1 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.29 (m, 1H, 
HOCH2CHO), 4.31 (d, 2J = 12.1 Hz, 1H, OCH2Ph), 6.50 (d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 
6.75 (d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 7.05-7.25 (m, 5H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, C6D6): 
 = 25.6 (C(CH3)CH3), 26.9 (C(CH3)CH3), 55.2 (OCH3), 55.6 (CHNHPMP), 66.2 
(HOCH2), 68.9 (CH2OBn), 71.7 (OCHCHNHPMP), 73.3 (OCH2Ph), 77.1 
(HOCH2CH), 109.3 (C(CH3)CH3), 127.6, 127.7, 127.8 (CHPh), 138.5 (CPh), 141.5 
(HNCPMP), 152.8, 153.7 (OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3414 (m), 2988 (s), 2933 (s), 1616 (w), 1513 (vs), 1457 (m), 1374 (m), 1241 
(vs), 1076 (s), 917 (w), 825 (s), 755 (vs), 700 (m), 666 (w), 612 (w), 513 (m) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 444 ([M+C4H10]+, 6), 388 ([M+H+], 100), 256 (1). 
Elementaranalyse: C22H26NO5 (387.47) 
berechnet: C = 68.20 H = 7.54 N = 3.61 
gefunden: C = 67.83 H = 7.41 N = 3.53 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 173
[(R)-2-BENZYLOXY-1-((4S,5S)-5-HYDROXYMETHYL-2,2-DIMETHYL-
[1,3]DIOXOLAN-4-YL)-ETHYL]-(4-METHOXY-PHENYL)-BENZYLCARBAMAT 
[(S,S,R)-223] 
O O
H3C CH3
HO
O
N
OCH3
O
O
 
Es werden 0.47 mg (1.2 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung (S,S,R)-222 in 16 mL Ether 
vorgelegt. Bei 0 °C gibt man 3.0 mL K2CO3-Lösung und dann 800 μL (5.64 mmol, 
4.7 eq.) Chlorameisensäurebenzylester zu. Das Reaktionsgemisch wird für 
24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Anschließend werden 10 mL NaHCO3-
Lösung hinzu gegeben und man extrahiert das Produkt mit 4 x 50 mL DCM. Man 
trocknet die Extrakte über MgSO4, entfernt das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer und reinigt das Rohprodukt säulenchromatographisch  
(n-Hexan : EtOAc 4 : 1 bis 3 : 1) auf. Das Produkt wird als farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 0.44 g  0.84 mmol, 70% 
DC:   Rf = 0.26  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D23 = -8.8  c = 1.04, CHCl3 
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.32 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.39 (s, 3H, C(CH3)CH3), 3.38 (m, 1H, 
OCHCHNHPMP), 3.59 (m, 1H, CH2OBn), 3.70 (m, 1H, CH2OBn), 3.80 (s, 3H, 
OCH3), 3.91 (m, 2H, HOCH2), 4.09 (ddd, 3J = 6.8 Hz, 3J = 6.7 Hz, 3J = 3.2 Hz, 1H, 
HOCH2CHO), 4.50 (m, 2H, OCH2Ph), 5.05 (d, 2J = 12.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 5.14 (d, 
2J = 12.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 6.83 (d, 3J = 8.8 Hz, 2H, CHPMP), 7.10-7.40 (m, 12H, 
CHPh, CHPMP) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 25.4 (C(CH3)CH3), 26.3 (C(CH3)CH3), 55.4 (OCH3), 62.5 (CHNHPMP), 66.2 
(HOCH2), 67.0 (CH2OBn), 68.0 (CH2OBn), 70.4 (OCHCHNHPMP), 73.0 (OCH2Ph), 
76.3 (HOCH2CH), 109 (C(CH3)CH3), 113.8 (CHPMP), 127.0, 127.7, 128.4 (CHPh), 
130.1 (CHPMP), 133.4 (HNCPMP), 136.8, 137.9 (CPh), 157.3 (CO), 158.6 (OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3743 (w), 3470 (m), 2936 (s), 2352 (m), 1692 (vs), 1510 (s), 1451 (s), 1405 (s), 
1303 (vs), 1246 (vs), 1056 (vs), 845 (m), 738 (s), 600 (w), 517 (w) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 522 ([M+H+], 9), 464 (16), 442 (14), 414 ([M+H-OBn]+, 100), 356 (20), 192 
(12), 108 (9), 91 (54). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+H+]): 
berechnet: 522.24807 
gefunden: 522.24806 
METHANSULFONSÄURE-(4S,5S)-5-[(R)-2-BENZYLOXY-1-(4-METHOXY-
PHENYLAMINO)-ETHYL]-2,2-DIMETHYL-[1,3]DIOXOLAN-4-YLMETHYLESTER 
[(S,S,R)-225] 
O O
H3C CH3
O
O
N
OCH3
O
O
O2
S
H3C
 
0.40 g (1.0 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung (S,S,R)-223 werden in 20 mL DCM 
vorgelegt. Bei 0 °C tropft man 800 μL (5.7 mmol, 5.7 eq.) Triethylamin und dann 
400 μL (5.14 mmol, 5.14 eq.) Methansulfonsäurechlorid zu. Anschließend wird die 
Reaktionslösung für 10 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Man gibt 10 mL 
NaHCO3-Lösung hinzu, extrahiert das Produkt mit 4 x 50 mL Ethylacetat und 
trocknet die Extrakte über MgSO4. Nach dem Entfernen des Lösungsmittels unter 
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vermindertem Druck reinigt man das Rohprodukt säulenchromatographisch  
(n-Hexan : EtOAc 3 : 1 bis 2 : 1) auf. Das Produkt wird als farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 0.54 g  0.90 mmol, 90% 
DC:   Rf = 0.34  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
Drehwert:  []D23 = 0.16  c = 1.23, CHCl3  
de:   ≥ 96%   bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 1.30 (s, 3H, C(CH3)CH3), 1.45 (s, 3H, C(CH3)CH3), 2.96 (SO2CH3), 3.56 (dd, 
2J = 10.0 Hz, 3J = 5.5 Hz, 1H, CH2OBn), 3.64 (dd, 2J = 10.0 Hz, 3J = 9.8 Hz, 1H, 
CH2OBn), 3.79 (s, 3H, OCH3), 4.03 (m, 1H, MsOCH2), 4.12 (m, 1H, MsOCH2), 4.31 
(m, 1H, MsOCH2CHO), 4.37 (d, 2J = 11.6 Hz,1H, OCH2Ph), 4.45 (d, 2J = 11.6 Hz,1H, 
OCH2Ph), 4.68 (m, 1H, CHNHPMP), 4.97 (m, 1H, CHCHNHPMP), 5.07 (m, 2H, 
COOCH2Ph), 6.83 (d, 3J = 9.0 Hz, 2H, CHPMP) 7.10-7.40 (m, 12H, CHPh, 
CHPMP) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
 = 25.0 (C(CH3)CH3), 26.2 (C(CH3)CH3), 38.8 (SO2CH3), 55.2 (OCH3), 58.2 
(CHNHPMP), 66.2 (MsOCH2), 67.2 (COOCH2Ph), 67.7 (CH2OBn), 72.9 (OCH2Ph), 
74.8 (MsOCH2CH), 82.2 (OCHCHNHPMP), 109.8 (C(CH3)CH3), 113.5 (CHPMP), 
127.0, 127.5, 127.6, 128.2, (CHPh), 130.5 (CHPMP), 136.3, 137.4 (CPh), 156.3 (CO), 
158.5 (OCPMP) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3525 (w), 2987 (m), 2937 (m), 1699 (vs), 1607 (w), 1585 (w), 1511 (s), 1454 
(m), 1338 (s), 1297 (s), 1248 (s), 1174 (s), 1109 (m), 1068 (m), 1031 (m), 940 (s), 
842 (m), 755 (vs), 700 (m), 605 (w), 533 (m) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 600 ([M+H+], 9), 542 (14), 504 (12), 442 (22), 414 (100), 356 (65), 91 (75). 
EXPERIMENTELLER TEIL 
 176
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+H+]): 
berechnet: 600.22618 
gefunden: 600.22617 
5.3.3 Synthese der Aldimine und deren Vorstufen 
N-(1-BENZENSULFONYL-2-BENZYLOXY-ETHYL)-4-METHYL-
BENZENESULFONAMID (248) 
 
Ein Gemisch aus 0.68 g (3.98 mmol, 1.0 eq.) p-Toluolsulfonamid und 0.71 g 
(4.33 mmol, 1.1 eq.) Natriumphenylsulfinat wird in 6 mL Wasser suspendiert. Es 
werden 0.60 g (4.0 mmol, 1.0 eq.) 2-(Benzyloxy)acetaldehyd (194) und 6.0 mL 
Ameisensäure hinzu gegeben und das Gemisch wird für 24 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt. Anschließend filtriert man das Produkt ab und wäscht es 
mit wenig Wasser. Die Verbindung 248 wird als weißer Feststoff erhalten. 
Ausbeute:  m = 1.77 g  3.98 mmol, quantitativ 
Smp.   110 °C 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 2.39 (s, 3H, ArCH3), 3.62 (dd, 2J = 10.8 Hz, 3J = 4.3 Hz, 1H, CH2OBn), 4.07 (dd, 
2J = 10.8 Hz, 3J = 4.3 Hz, 1H, CH2OBn), 4.37 (d, 2J = 11.9 Hz, OCH2Ph), 4.43 (d, 
2J = 11.9 Hz, OCH2Ph), 4.67 (m, 1H, CHSO2Ph), 5.70 (d, 3J = 10.1 Hz, 1H, NH), 
7.16, 7.29, 7.47, 7.56, 7.77 (m, 14H, CHTs, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 21.6 (ArCH3), 65.7 (CH2OBn), 72.8 (CHSO2Ph), 73.7 (OCH2Ph), 126.9, 127.8, 
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128.0, 128.4, 129.0, 129.6, 129.7, 134.2 (CHTs, CHPh), 136.3, 136.6, 137.3 (CTs, 
CPh), 143.9 (CTs) ppm. 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3285 (vs), 3065 (w), 3033 (w), 2971 (w), 2916 (m), 2876 (m), 1592 (w), 1447 
(s), 1409 (w), 1328 (vs), 1239 (w), 1157 (vs), 1127 (vs), 1086 (vs), 1011 (m), 954 
(m), 850 (s), 811 (s), 750 (vs), 672 (vs), 617 (m), 584 (vs), 520 (s), 461 (m) cm-1. 
Massenspektrum (EI, DIP): 
m/z [%] = 303 ([M-PhSO2]+, 3), 274 (14), 197 (12), 155 (34), 133 (22), 106 (11), 91 
(100), 77 (16), 65 (17). 
Elementaranalyse: C22H23NO5S2 (445.55) 
berechnet: C = 59.31 H = 5.20 N = 3.14 
gefunden: C = 59.77 H = 5.20 N = 2.98. 
N-[2-BENZYLOXY-ETH-(E)-YLIDEN]-4-METHYL-BENZENSULFONAMID (251) 
O
N
O2
S
H3C H  
113 mg (0.25 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung 248 werden in 20 mL DCM gelöst. Bei 
0 °C gibt man 10 mL NaHCO3-Lösung hinzu und rührt das Zweiphasengemisch für 
10 min. Anschließend trennt man die organische Phase ab und extrahiert die 
wässrige mit 20 mL DCM. Die verreinigten Extrakte werden über MgSO4 getrocknet 
und das Lösungsmittel wird am Rotationsverdampfer entfernt. Das Produkt wird als 
farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 88 mg  0.25 mmol, 100% 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 1.85 (s, 3H, ArCH3), 3.65 (s, 2H, CH2OBn), 4.11 (s, 2H, OCH2Ph), 6.74 (d, 
3J = 7.9 Hz, 2H, CHAr), 7.05-7.20 (m, 5H, CHAr), 7.88 (d, 3J = 8.5 Hz, 2H, CHAr) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 21.1 (ArCH3), 70.3, 73.3 (CH2Ph, CH2OBn), 127.4, 127.7, 129.5, 129.8, 135.7, 
137.6 (CTs, CPh), 144.4 (CTs), 174.8 (HCNTs) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.140 
(1-BENZENSULFONYL-2-BENZYLOXY-ETHYL)-BENZYLCARBAMAT (249) 
SO2 O
HN
O
O
 
Es werden 0.15 g (1.0 mmol, 1.0 eq.) Benzylcarbamat und 0.16 g (1.0 mmol, 1.0 eq.) 
Natriumphenylsulfinat in 1.25 mL Wasser suspendiert. Dieses Reaktionsgemisch 
wird mit 1.25 mL Ameisensäure und 0.15 g (1.0 mmol, 1.0 eq.) 2-
(Benzyloxy)acetaldehyd (194) versetzt. Die Mischung wird für 24 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt. Dabei bildet sich ein Zweiphasensystem. Man nimmt das 
Gemisch in 50 mL Ethylacetat auf, wäscht die organische Phase mit 5 mL NaHCO3-
Lösung, trocknet über MgSO4 und entfernt das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer. Das Produkt liegt als farbloses Öl vor, welches bei 2 °C 
erstarrt. Die Verbindung 249 wird ohne Aufreinigung zur Darstellung des 
entsprechenden Aldimins 252 verwendet. 
Ausbeute:  m = 0.43 g  1.0 mmol, 100% 
Smp.   63 °C 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 3.90 (m, 1H, CH2OBn), 4.05 (m, 1H, CH2OBn), 4.47 (s, 2H, OCH2Ph), 4.87 (d, 
3J = 12.3 Hz, 1H, CH2Ph), 4.87 (d, 3J = 12.3 Hz, 1H, CH2Ph), 5.17 (m, 1H, CHNH), 
6.34 (d, J = 10.3 Hz, 1H, NH), 7.10-7.40 (m, 12H, CHAr), 7.50 (m, 1H, CHAr), 7.82 (d, 
3J = 7.4 Hz, 2H, CHAr) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 65.5, 66.9 (CH2Ph, CH2OBn), 70.9 (CHNH), 73.3 (CH2OBn), 127.8, 127.9, 128.0, 
128.4, 128.9, 129.0, 133.9 (CHPh), 135.6, 136.8, 137.0 (CPh), 155.1 (NHCO) ppm. 
Die Verbindung 249 wurde ohne weitere Charakterisierung zur Darstellung des 
Aldimins 252 verwendet. 
TERT-BUTYL 2-(BENZYLOXY)-1-(PHENYLSULFONYL)ETHYLCARBAMAT (250) 
SO2 O
HN
O
O
CH3
H3C
H3C
 
Ein Gemisch aus 0.47 g (4.0 mmol, 1.0 eq.) tert-Butylcarbamat und 1.33 g 
(8.11 mmol, 2.0 eq.) Natriumphenylsulfinat wird bei Raumtemperatur in 4.0 mL 
Wasser suspendiert und anschließend mit 0.20 mL Ameisensäure und 0.60 g 
(4.0 mmol, 1.0 eq.) 2-(Benzyloxy)acetaldehyd (194) versetzt. Das inhomogene 
Reaktionsgemisch wird für 24 Stunden bei Raumtemperatur gerührt. Dabei lösen 
sich die Feststoffe und es bildet sich ein 2-Phasensystem. Das Reaktionsprodukt 
bildet die untere Phase. Es wird abgetrennt und bei 2 °C gelagert, dabei kommt es 
zu dessen teilweiser Kristallisation. Das erhaltene Produkt 250 wird ohne weitere 
Aufreinigung für Versuche zur Darstellung des Aldimins 253 verwendet. 
Ausbeute:  m = 1.57 g  4.0 mmol, 100% 
DC:   Rf = 0.30  n-Hexan : EtOAc 4 : 1 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.43 (s, 9H, C(CH3)3), 3.42 (m, 2H, CH2OBn), 4.63 (s, 2H, CH2Ph), 4.94 (m, 1H, 
CHNH), 6.13 (d, 3J = 10.3, 1H, NH), 7.30 (m, 8H, CHAr), 7.49 (d, 3J = 7.73 Hz, 1H, 
CHAr), 7.90 (m, 1H, CHAr) ppm 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 28.2 (C(CH3)3), 65.6 (CH2OBn), 73.4 (CH2OBn), 79.2 (C(CH3)3), 127.8, 127.9, 
128.4, 129.0, 129.3 (CHPh), 137.2, 137.5 (CPh), 156.8 (NHCO) ppm. 
IR-Spektrum (KBr): 
~  = 3362 (m), 3332 (w), 2928 (w), 1688 (vs), 1515 (vs), 1478 (m), 1451 (s), 1390 
(m), 1367 (s), 1311 (vs), 1277 (s), 1239 (s), 1157 (vs), 1139 (vs), 1096 (s), 1079 (s), 
1043 (m), 1015 (m), 993 (m), 872 (m), 849 (s), 779 (m), 753 (vs), 737 (vs), 698 
(vs) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 367 (9), 311 (7), 250 (100), 194 (40), 151 (16), 118 (15), 107 (9), 91 (27). 
Die Verbindung 250 wurde ohne weitere Charakterisierung zur Darstellung des 
Aldimins 253 verwendet. 
TERT-BUTYL-FURAN-2-YL(PHENYLSULFONYL)METHYLCARBAMAT (255) 
 
0.61 g (5.2 mmol, 1.0 eq.) tert-Butylcarbamat und 0.94 g (5.73 mmol, 1.1 eq.) 
Natriumphenylsulfinat werden in 12 mL Wasser suspendiert. Es werden 1.23 g 
(12.8 mmol, 2.4 eq.) Furfural (254) und dann 1.2 mL Ameisensäure hinzu gegeben. 
Das Gemisch wird für 3 Tage bei Raumtemperatur gerührt, anschließend filtriert man 
das Produkt ab. Das Rohprodukt wird in wenig DCM gelöst, man trocknet diese 
Lösung über MgSO4 und versetzt mit ca. 70 mL n-Pentan. Zur Vervollständigung der 
Kristallisation lässt man das Gemisch noch für ca. 5 Stunden bei -18 °C, das Produkt 
wird dann abfiltriert. Die isolierte Verbindung 255 liegt als farbloser Feststoff vor. 
Ausbeute:  m = 1.53 g  4.54 mmol, 87% 
Smp.   150 °C (Zersetzung) 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.28 (s, 9H, C(CH3)3), 5.85 (d, 3J = 10.3 Hz, 1H, NHCO2), 6.03 (d, 3J = 10.5 Hz, 
1H, CHNH), 6.44 (dd, 3J = 1.8 Hz, 3J = 3.3 Hz, 1H, CH-4furyl), 6.58 (d, 3J = 3.1 Hz, 
1H, CH-3furyl), 7.50-7.95 (m, 6H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 28.0 (C(CH3)3), 69.0 (CHNH), 81.4 (C(CH3)3), 111.2 (CH-4furyl), 112.3 (CH-3furyl), 
148.1 (CH-5furyl), 153.3 (CO) 157.5 (HCNBoc) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.111 
(E)-TERT-BUTYL FURAN-2-YLMETHYLENCARBAMAT (257) 
 
2.95 g (20.7 mmol, 8 eq) Na2SO4 und 2.91 g (21.0 mmol, 8 eq.) K2CO3 werden bei 
180 °C bei 0.05 mbar für 3 Stunden getrocknet. 0.87 g (2.59 mmol, 1.0 eq.) der 
Verbindung 255, gelöst in 40 mL THF, werden bei Raumtemperatur zu dem 
Na2SO4 / K2CO3-Gemisch zugegeben. Anschließend wird der Ansatz für 5 Stunden 
unter Rückfluss gerührt. Man filtriert den Feststoff heiß ab und wäscht mit ca. 20 mL 
DCM. Das Lösungsmittel wird am Rotationsverdampfer entfernt und das gewünschte 
Aldimin fällt als leicht gelbliches Öl an. 
Ausbeute:  m = 0.60 g  2.59 mmol, 100% 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 1.58 (s, 9H, C(CH3)3), 6.44 (dd, 3J = 1.7 Hz, 3J = 3.5 Hz, 1H, CH-4furyl), 7.25 (d, 
3J = 3.1 Hz, 1H, CH-3furyl), 7.70 (m, CH-5furyl), 7.89 (HCNBoc) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 27.9 (C(CH3)3), 82.0 (C(CH3)3), 113.0 (CH-3furyl), 121.1 (CH-2furyl), 129.1, 129.5, 
134.1 (CHPh), 136.5 (CPh), 142.9 (Cfuryl), 144.3 (CH-5furyl), 153.3 (CO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.111 
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BENZYL-FURAN-2-YL(PHENYLSULFONYL)METHYLCARBAMAT (256) 
O
S
O2
HN O
O
 
Es werden 0.15 g (1.0 mmol, 1.0 eq.) Benzylcarbamat und 0.16 g (1.0 mmol, 1.0 eq.) 
Natriumphenylsulfinat in einem Gemisch aus 1.25 mL Wasser und 1.25 mL 
Ameisensäure gelöst. Anschließend gibt man 0.11 g (1.1 mmol, 1.1 eq.) Furfural zu 
und rührt die gelbe Reaktionslösung für 3 Tage bei Raumtemperatur. Das Produkt 
wird abfiltriert und mit 5 mL Wasser gewaschen. Die Verbindung wird als farbloser 
Feststoff isoliert. 
Ausbeute:  m = 0.31 g   0.82 mmol, 82% 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 5.00 (s, 2H, OCH2Ph), 6.42 (s, 1H, CHNH), 6.43 (dd, 3J = 1.8 Hz, 3J = 3.4 Hz, 
1H, CH-4furyl), 6.56 (d, 3J = 3.2 Hz, 1H, CH-3furyl), 7.50-7.95 (m, 10H, CHAr) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 67.8 (OCH2Ph), 69.5 (CHNH), 111.2 (CHfuryl), 112.3 (CHfuryl), 128.3, 128.5, 129.0, 
129.5 (CHAr), 135.4, 136.0 (CPh), 142.7 (Cfuryl), 144.0 (CHfuryl), 154.5 (HCNCbz) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.141 
 (E)-BENZYL-FURAN-2-YLMETHYLENCARBAMAT (258) 
 
1.08 g (7.62 mmol, 9.0 eq.) Na2SO4 und 0.89 g (6.45 mmol, 8.0 eq.) K2CO3 werden 
bei 180 °C bei 0.05 mbar für 4 Stunden getrocknet. 0.31 g (0.83 mmol, 1.0 eq.) der 
Verbindung 256 wird in 10 mL THF gelöst und bei Raumtemperatur zu dem 
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Na2SO4 / K2CO3-Gemisch zugegeben. Anschließend wird der Ansatz für 15 Stunden 
unter Rückfluss erhitzt. Man filtriert den Feststoff heiß ab und wäscht mit wenig 
DCM. Das Lösungsmittel wird am Rotationsverdampfer entfernt. Das gewünschte 
Produkt fällt als rotes Öl an. 
Ausbeute:  m = 0.15 g   0.67 mmol, 81% 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 5.01 (m, 2H, OCH2Ph), 6.28 (s, 1H, CH-4furyl), 6.58 (s, 1H, CH-3furyl), 7.20-7.50 
(m, 5H, CHAr), 8.0 (s, 1H, HCN) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 68.8 (OCH2Ph), 113.3 (CHfuryl), 122.3 (CHfuryl), 128.1, 128.4 (CHAr), 135.4 (CPh), 
142.9 (Cfuryl), 148.6 (CHfuryl), 158.8 (HCN), 163.3 (CO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.142 
5.3.4 Versuche zur Darstellung der Batzellaside A-C, zweiter Ansatz 
(2S,3R)-2,4-BIS-BENZYLOXY-3-(4-METHOXY-PHENYLAMINO)-BUTYRALDEHYD 
[(S,R)-229] 
 
143 mg (1.16 mmol, 1.0 eq) p-Anisidin werden in 4.0 mL DMF gelöst. Bei 0 °C gibt 
man zu dieser Lösung 474 mg (3.16 mmol, 3.0 eq.) Benzyloxyacetaldehyd (194) 
hinzu und rührt für 30 Minuten bei dieser Temperatur. Anschließend werden 66 mg 
(0.57 mmol, 50 mol%) Prolin zugegeben und das Reaktionsgemisch wird für 3 Tage 
bei +2 °C gerührt. Der Ansatz wird mit 5 mL NH4Cl-Lösung versetzt, man extrahiert 
das Produkt mit 3 x 30 mL EtOAc und trocknet man die organische Phase über 
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MgSO4. Das Lösungsmittel wird unter vermindertem Druck entfernt und der 
Rückstand wird säulenchromatographisch aufgereinigt (n-Hexan : EtOAc 4 : 1). Das 
gewünschte Produkt (S,R)-229 wird als hellgelbes Öl isoliert. 
Ausbeute:  m = 231 mg   0.57 mmol, 50% 
DC:   Rf = 0.55   n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
dr:   4 : 1    bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 3.30-3.40 (m, 2H, CH2OBn), 3.36 (s, 3H, OCH3), 3.56 (m, 1H, CHNHPMP), 4.06 
(m, 1H, CH(OBn)), 4.16 (m, 2H, OCH2Ph), 4.23 (m, 2H, OCH2Ph), 6.33 (d, 
3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 6.70 (d, 3J = 8.9 Hz, 2H, CHPMP), 7.10-7.25 (m, 10H, CHPh), 
9.32 (s, 1H, HCO) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 55.0 (OCH3), 55.1 (CHNHPMP), 68.2 (CH2OBn), 73.1, 73.5 (OCH2Ph), 82.2 
(CH(OBn)), 115.1, 115.2 (CHPMP), 127.7, 127.9, 128.0, 128.2, 128.4, 128.6 (CHPh), 
138.0, 138.5 (CPh), 140.7 (HNCPMP), 153.3 (OCPMP), 202.3 (HCO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.96 
(2S,3R)-2,4-BIS-BENZYLOXY-3-(4-METHOXY-PHENYLAMINO)-BUTAN-1-OL 
[(S,R)-243] 
HO
O
O
HN
OCH3
 
258 mg (6.78 mmol, 10 eq) NaBH4 werden in 4.0 mL Ethanol für 10 Minuten gerührt. 
Bei 0 °C gibt man 231 mg (0.57 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung 229 in 10 mL Ethanol 
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tropfenweise hinzu. Das Reaktionsgemisch wird für 1 Stunde bei 0 °C gerührt und 
anschließend vorsichtig mit 10 mL NH4Cl Lösung versetzt. Man extrahiert das 
Produkt mit 3 x 50 mL EtOAc und trocknet die Extrakte über MgSO4. Nach dem 
Entfernen des Lösungsmittels unter vermindertem Druck reinigt man das Rohprodukt 
säulenchromatographisch (n-Hexan : EtOAc 3 : 1 bis 2 : 1) auf. Das Produkt wird als 
farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 233 mg   0.57 mmol, quantitativ 
DC:   Rf = 0.45   n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
dr:   4 : 1    bestimmt durch 1H / 13C-NMR 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 3.50 - 3.42 (m, 1H, CH(OBn)), 3.50 - 3.60 (m, 2H, CH2OBn), 3.68 (s, 3H, OCH3), 
3.80–3.73 (m, 2H, HOCH2), 3.85–3.80 (m, 1H, CHNHPMP), 4.36 (d, 2J = 11.8 Hz, 
1H, OCH2Ph), 4.44 (d, 2J = 11.8 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.48 (d, 2J = 11.5 Hz, 1H, 
OCH2Ph), 4.50 (s, 1H, OH), 4.68 (d, 2J = 11.5 Hz, 1H, OCH2Ph), 6.54 (d, 3J = 9.0 Hz, 
2H, CHPMP), 6.71 (d, 3J = 9.0 Hz, 2H, CHPMP), 7.37–7.20 (m, 10H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 55.6 (CHNHPMP), 55.6 (OCH3), 62.5 (HOCH2), 68.4 (CH2OBn), 72.6 (OCH2Ph), 
73.2 (OCH2Ph), 77.2 (CH(OBn)), 114.9 (CHPMP), 115.2 (CHPMP), 127.75 (CHPh), 
127.80 (CHPh), 128.03 (CHPh), 128.37 (CHPh), 137.8, 138.2 (CPh), 140.8 (HNCPMP), 
152.4 (OCPMP) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.96 
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TERT-BUTYL-(1S,2S)-2-(BENZYLOXY)-1-(FURAN-2-YL)-3-OXOPROPYL-
CARBAMAT [(S,S)-259] 
 
793 mg (4.06 mmol, 1.0 eq.) Aldimins 257 werden in 10.0 mL DMF gelöst. Bei RT 
gibt man zu dieser Lösung 747 mg (4.98 mmol, 1.2 eq.) Benzyloxyacetaldehyd (194) 
hinzu, kühlt die Lösung auf 0 °C und rührt für 30 Minuten bei dieser Temperatur. 
Anschließend werden 70 mg (0.61 mmol, 15 mol%) (S)-Prolin zugegeben und das 
Reaktionsgemisch wird für 4 Stunden bei 0 °C gerührt und anschließend für 2 Tage 
bei +2 °C gelagert. Der Ansatz wird mit 10 mL NH4Cl-Lösung versetzt, man 
extrahiert das Produkt mit 5 x 50 mL EtOAc und trocknet die organische Phase über 
MgSO4. Das Lösungsmittel wird unter vermindertem Druck entfernt und der 
Rückstand wird säulenchromatographisch aufgereinigt (n-Hexan : EtOAc 3 : 1). Der 
gewünschte Aldehyd (S,S)-259 wird als hellgelbes Öl isoliert. 
Ausbeute:  m = 897 mg  2.60 mmol, 64% 
DC:   Rf = 0.36  n-Hexan : EtOAc 3 : 1 
Drehwert:  []D23 = -31.2  c = 1.09, CHCl3  
de:   92%    bestimmt durch HPLC 
ee:    98%   bestimmt durch HPLC 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 1.35 (s, 9H, C(CH3)3), 3.92 (s, 1H, CH(OBn)), 4.16 (d, 2J = 11.7 Hz, 1H, 
OCH2Ph), 4.41 (d, 2J = 11.7 Hz, 1H, OCH2Ph), 5.41 (d, 3J = 9.5 Hz, 1H, NHBoc), 
5.53 (d, 3J = 9.5 Hz, 1H, CHNHBoc), 6.06-5.98 (m, 2H, CHfuryl), 7.20-7.00 (m, 5H, 
CHPh), 9.42 (s, 1H, HCO) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 28.2 (C(CH3)3), 49.5 (CHNHBoc), 73.0 (OCH2Ph), 79.8 (C(CH3)3), 84.1 
(CH(OBn)), 107.5 (CHfuryl), 110.7 (CHfuryl), 127.7 (CHPh), 128.0 (CHPh), 128.1 (CHPh), 
128.5 (CHPh), 137.6 (CPh), 142.0 (CHfuryl), 152.4 (Cfuryl), 155.2 (COC(CH3)3), 199.6 
(HCO) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3780 (w), 3438 (m), 2977 (m), 2927 (m), 2397 (w), 1717 (vs), 1598 (w), 1498 
(vs), 1372 (m), 1247 (m), 1167 (s), 1011 (w), 867 (w), 741 (s), 702 (m), 599 (w), 495 
(w) cm-1. 
Massenspektrum (EI, 70 eV): 
m/z [%] = 196 (45), 140 (81), 91 (100), 57 (82). 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 346 ([M+H+], 8) 290 (24), 272 (20), 230 (14), 201 (20), 196 (51), 140 (100), 
96 (24), 91 (32). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (M+): 
berechnet: 196.09737 
gefunden: 196.09760 
TERT-BUTYL-(1S,2S)-2-(BENZYLOXY)-1-(FURAN-2-YL)-3-HYDROXYPROPYL-
CARBAMAT [(S,S)-261] 
 
70 mg (1.84 mmol, 5.6 eq.) NaBH4 werden in 5.0 mL Ethanol für 10 Minuten gerührt. 
Bei 0 °C gibt man 890 mg (2.58 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung (S,S)-259 in 10 mL 
Ethanol tropfenweise hinzu. Das Reaktionsgemisch wird für 2.5 Stunden bei 0 °C 
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gerührt und anschließend vorsichtig mit 10 mL NH4Cl Lösung versetzt. Man 
extrahiert das Produkt mit 3 x 50 mL EtOAc und trocknet die Extrakte über MgSO4. 
Nach dem Entfernen des Lösungsmittels unter vermindertem Druck reinigt man das 
Rohprodukt säulenchromatographisch (n-Hexan : EtOAc 3 : 1 bis 2 : 1) auf. Das 
Produkt wird als farbloses Öl erhalten. 
Ausbeute:  m = 776 mg  2.23 mmol, 87% 
GC:   Rt = 12.23 min CP-Sil-8, 140-10-300, w = 93% 
DC:   Rf = 0.34  n-Hexan : EtOAc 2 : 1 
HPLC:  Rt = 7.79 min  Diacel IA.M (n-Heptan : iso-PrOH 9 : 1) 
Drehwert:  []D23 = 3.1  c = 0.98, CHCl3 
de:   92%    bestimmt durch HPLC 
ee:   98%   bestimmt durch HPLC 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 1.45 (s, 9H, C(CH3)3), 2.63 (s, 1H, OH), 3.53 (m, 1H, HOCH2), 3.67 (dd, 
2J = 11.8 Hz, 3J = 5.9 Hz, 1H, HOCH2), 3.93 (m, 1H, CH(OBn)), 4.30 (d, 2J = 11.3 Hz 
1H, OCH2Ph), 4.36 (d, 2J = 11.3 Hz 1H, OCH2Ph), 5.12 (d, 3J = 7.3 Hz, 1H, 
CHNHBoc), 5.29 (m, 1H, NHBoc), 6.25 (d, 3J = 3.1 Hz, 1H, CHfuryl), 6.37 (m, 1H, 
CHfuryl), 7.17 (d, 3J = 6.5 Hz, 2H, CHPh), 7.25-7.35 (m, 3H, CHPh), 7.39 (m, 1H, 
CHfuryl) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, C6D6): 
 = 28.2 (C(CH3)3), 49.1 (CHNHBoc), 60.9 (HOCH2), 73.2 (OCH2Ph), 80.2 
(CH(OBn)), 106.3 (CHfuryl), 110.4 (CHfuryl), 127.7, 127.8, 128.2, (CHPh), 137.6 (CPh), 
152.6 (Cfuryl), 156.3 (CO) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3436 (vs), 3118 (w), 3064 (w), 3031 (m), 2976 (vs), 2933 (vs), 2879 (s), 1855 
(w), 1714 (vs), 1599 (w), 1505 (vs), 1457 (s), 1393 (s), 1368 (s), 1249 (m), 1168 (m), 
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1058 (s), 1012 (m), 948 (w), 916 (w), 867 (m), 740 (s), 700 (s), 598 (m), 508 (w), 460 
(w) cm-1. 
Massenspektrum (EI, DIP): 
m/z [%] = 347 ([M]+, 12), 291 (9), 196 (44), 140 (100), 96 (67), 91 (65). 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 348 ([M+H+], 80), 292 (100), 248 (20), 231 (13), 196 (4). 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 370 ([M+Na+], 100), 314 (17). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+Na+]): 
berechnet: 370.16249 
gefunden: 370.16306 
TERT-BUTYL (1S,2S,3S,7R)-2,7-BIS(BENZYLOXY)-1-(FURAN-2-YL)-3-HYDROXY-
5-OXOOCTADECYLCARBAMAT [(S,S,S,R)-266] 
 
1 M Chlorodicyclohexylboran-Lösung in n-Hexan (0.85 mL, 0.85 mmol, 1.1 eq.) wird 
in 3.0 mL Ether gelöst. Die Lösung wird bei -78° C zunächst mit Triethylamin 
(0.18 mL, 1.30 mmol, 1.6 eq.) und anschließend mit Keton (S)-174 (286 mg, 
0.86 mmol, 1.1 eq.) in 1.0 mL Ether tropfenweise versetzt. Das Reaktionsgemisch 
wird für weitere 90 Minuten bei -78 °C gerührt, währenddessen sich ein farbloser 
kristalliner Niederschlag bildet. Man gibt tropfenweise den Aldehyd (S,S)-259 
(274 mg, 0.79 mmol, 1.0 eq.) hinzu und rührt das Reaktionsgemisch für 2 Tage bei -
23 °C. Anschließend werden bei 0 °C 5 mL NH4Cl Lösung, 1.0 mL Methanol und 
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0.5 mL 30% Wasserstoffperoxyd-Lösung hinzu gegeben. Das Gemisch wird für 
1.50 °C gerührt, man extrahiert das Produkt mit 3 x 50 mL EtOAc und trocknet die 
Extrakte über MgSO4. Nach dem Entfernen des Lösungsmittels unter vermindertem 
Druck wird das Rohprodukt säulenchromatographisch (n-Hexan : EtOAc 4 : 1) 
aufgereinigt. 
Ausbeute:  m = 290 mg  0.42 mmol, 54% 
DC:   Rf = 0.23  n-Hexan : EtOAc 4 : 1 
Drehwert:  []D23 = 3.7  c = 0.95, CHCl3 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 0.89 (t, 3J = 6.4 Hz, 3H, CH2CH3), 1.30-1.22 (m, 20H, CH2), 1.46 (s, 3H, 
C(CH3)3), 2.40-2.60 (m, 1H, CH(OBn)CH2CO), 2.63-2.80 (m, 1H, CH(OBn)CH2CO), 
3.51-3.80 (m, 3H), 3.78-3.97 (m, 1H, CH(OBn)), 4.03 (m, 1H, CH(OBn)), 4.10 (d, 
3J = 10.6 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.19(d, 2J = 10.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.45-4.49 (m, 1H, 
OCH2Ph), 4.51 (d, 2J = 10.9 Hz, 1H, OCH2Ph), 5.30 (m, 1H, CHNHBoc), 5.47 (d, 
3J = 9.9 Hz, 1H, NHBoc), 6.26 (d, 3J = 2.6 Hz, 1H, CHfuryl), 6.30–6.46 (m, 1H, CHfuryl), 
7.09–7.40 (m, 10H), 7.41 (s, 1H, CHfuryl) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 14.1 (CH2CH3), 22.7 (CH2CH3), 25.1 (CH2), 28.3 (C(CH3)), 29.4 (CH2), 29.6 
(CH2), 31.9 (CH2), 34.3 (CH2), 46.9 (COCH2CH(OH)), 48.6 (CH(OBn)CH2CO), 48.9 
(CHNHBoc), 67.3 (CH(OH)), 71.5 (OCH2Ph), 73.9 (OCH2Ph), 75.4 (CH(OBn)), 80.4 
(C(CH3)), 82.9 (CH(OBn)), 106.4, 110.7 (CHfuryl), 127.6, 127.8, 128.0, 128.3, 128.4 
(CHPh), 137.4, 138.5 (CPh), 141.6, 153.0 (Cfuryl), 156.4 (NHCO), 209.6 (CH2CO) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3437 (s), 3031 (w), 2923 (vs), 2854 (vs), 1714 (vs), 1502 (m), 1456 (m), 1368 
(m), 1316 (w), 1271 (w), 1165 (s), 1071 (s), 1025 (s), 866 (w), 804 (m), 738 (m), 711 
(m), 599 (w) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 577 ([M-Boc+H+] (2), 490 (2), 434 (45), 368 (5), 333 (28), 326 (98), 290 
(20), 225 (6), 181 (15), 147 (77), 108 (21), 91 (100). 
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Massenspektrum (DIP, EI) 
m/z [%] = 373 (13), 265 (6), 140 (32), 105 (32), 91 (100). 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 700 ([M+Na+], 100), 644 (20), 592 (4). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+H+]): 
berechnet: 678.43643 
gefunden: 678.43542 
 (1S,2S,3S,7R)-2,7-BIS(BENZYLOXY)-1-(TERT-BUTOXYCARBONYLAMINO)-1-
(FURAN-2-YL)-5-OXOOCTADECAN-3-YL-ACETAT [(S,S,S,R)-275] 
 
Die Verbindung (S,S,S,R)-266 (281 mg, 0.42 mmol, 1.0 eq.) wird in 4.0 mL Pyridin 
gelöst. Bei Raumtemperatur werden tropfenweise 2.0 mL Essigsäureanhydrid hinzu 
gegeben und die Reaktionslösung wird über Nacht gerührt. Anschließend entfernt 
man die Lösungsmittel unter vermindertem Druck, nimmt den Rückstand in 10 mL 
NH4Cl Lösung auf und extrahiert das Produkt mit 3 x 50 mL EtOAc. Das Rohprodukt 
wird säulenchromatographisch (n-Hexan : EtOAc 5 : 1 bis 4 : 1) aufgereinigt. 
Ausbeute:  m = 300 mg  0.41 mmol, 97% 
DC:   Rf = 0.43  n-Hexan : EtOAc 4 : 1 
Drehwert:  []D23 = 2.3  c = 1.34, CHCl3 
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1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 0.88 (t, 3J = 6.7 Hz, 3H, CH2CH3), 1.30-1.22 (m, 20H, CH2), 1.40 (s, 3H, 
C(CH3)3), 2.00 (s, 3H, COCH3), 2.45 (dd, 2J = 16.2 Hz, 3J = 4.9 Hz, 1H, 
CH(OBn)CH2CO), 2.71 (dd, 2J = 16.2 Hz, 3J = 4.9 Hz, 1H, CH(OBn)CH2CO), 2.70-
2.76 (m, 2H, COCH2CH(OAc)), 3.87 (m, 1H, CH(OBn)), 4.06 (dd, 3J = 6.6 Hz, 
3J = 2.3 Hz, 1H, CH(OBn)), 4.10 (d, 2J = 11.1 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.33 (d, 
2J = 11.1 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.46 (d, 2J = 11.4 Hz, 1H, OCH2Ph), 4.49 (d, 
2J = 11.4 Hz, 1H, OCH2Ph), 5.04-5.14 (m, 1H, CHNHBoc), 5.20-5.28 (m, 1H, 
CH(OAc)), 5.30-5.38 (m, 1H, NHBoc), 6.22 (d, 3J = 3.2 Hz, 1H, CHfuryl), 6.33 (dd, 
3J = 3.2 Hz, 3J = 1.8 Hz, 1H, CHfuryl), 7.15-7.30 (m, 10H, CHPh), 7.34 (d, 3J = 1.8 Hz, 
1H, CHfuryl) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
 = 14.1 (CH2CH3), 20.9 (COCH3), 22.6 (CH2CH3), 25.1 (CH2), 28.3 (C(CH3)), 29.3 
(CH2), 29.5 (CH2), 29.6 (CH2), 31.8 (CH2), 34.3 (CH2), 44.5 (COCH2CH(OAc)), 48.0 
(CH(OBn)CH2CO), 48.9 (CHNHBoc), 68.4 (CH(OAc)), 71.3 (OCH2Ph), 73.5 
(OCH2Ph), 75.2 (CH(OBn)), 79.7 (C(CH3)), 80.0 (CH(OBn)), 106.5 (CHfuryl), 110.5 
(CHfuryl), 127.3 , 127.5, , 127.6, 127.7, 128.0, 128.1 (CHPh), 137.1, 138.4 (CPh), 
141.4, 152.9 (Cfuryl), 154.9 (NHCO), 169.5 (OCOCH3), 205.7 (CH2CO) ppm. 
IR-Spektrum (in CHCl3): 
~  = 3870 (w), 3783 (w), 3722 (w), 3634 (w), 3598 (w), 3445 (w), 3017 (w), 2926 (s), 
2854 (m), 2394 (ms), 2347 (w), 2292 (w), 1714 (s), 1597 (w), 1497 (m), 1370 (m), 
1225 (m), 1166 (w), 1076 (m), 1025 (m), 860 (w), 757 (m), 698 (w), 667 (w), 615 (w), 
533 (w), 497 (w) cm-1. 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 742 ([M+Na+], 100) 686 (75), 620 (17), 452 (15), 383 (9), 300 (10). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O (C31H44O3): 
berechnet: 464.329045 
gefunden: 464.329304 
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(2S,3S,4S,8R)-METHYL-4-ACETOXY-3,8-BIS(BENZYLOXY)-2-(TERT-BUTOXY-
CARBONYLAMINO)-6-OXONONADECANOATE [(S,S,S,R)-277] 
OCH3
HN
O
O
H3C
OO O
O
O
CH3
O
 
88 mg (0.12 mmol, 1.0 eq.) der Verbindung (S,S,S,R)-275 werden in 1.0 mL 
Acetonitril und 1.0 mL CCl4 gelöst und zu dieser Lösung werden 1.5 mL Wasser 
hinzu gegeben. Das Gemisch wird auf 0 °C abgekühlt und mit 4 mg (0.02 mmol, 
16 mol%) Ruthenium(III)chlorid und 55 mg (0.25 mmol, 2.0 eq.) Natriumperiodat 
versetzt. Das dunkle inhomogene Reaktionsgemisch wird für ca. 90 Minuten bei 
dieser Temperatur intensiv gerührt, währenddessen zusätzliches Natriumperiodat in 
kleinen Portionen zugegeben wird. Wenn die Umsetzung vollständig ist, verändert 
sich die Farbe des Reaktionsgemisches von dunkelgrau nach hellgelb. Zugleich wird 
der Reaktionsverlauf mit Hilfe der Dünschichtchromatographie (n-Hexan : EtOAc 
4 : 1) verfolgt. Man gibt in 10 mL NH4Cl Lösung hinzu und extrahiert das Produkt mit 
3 x 50 mL EtOAc. Die vereinigten Extrakte werden über MgSO4 getrocknet und man 
entfernt das Lösungsmittel am Rotationsverdampfer. Die Carbonsäure (S,S,S,R)-276 
fällt als gelbliches Öl an und wird ohne weitere Aufreinigung zum Methylester 
(S,S,S,R)-277 umgesetzt. 
Die Carbonsäure (S,S,S,R)-276 wird in 1.0 mL Methanol gelöst und bei 0 °C 
tropfenweise mit 4.0 mL (4.0 mmol, 30 eq.) 1.0 M Diazomethan-Lösung in Ether 
versetzt, wobei es zur heftigen Gasentwicklung kommt. Die leicht gelbliche 
Reaktionslösung wird für weitere 2 Stunden bei 0 °C gerührt und anschließend 
vorsichtig mit 10 mL NH4Cl Lösung versetzt. Man extrahiert das Produkt mit 
3 x 50 mL EtOAc, trocknet die Extrakte über MgSO4 und entfernt das Lösungsmittel 
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am Rotationsverdampfer. Das erhaltene Rohprodukt wird säulenchromatographisch 
(n-Hexan : EtOAc 4 : 1) aufgereinigt. 
Ausbeute:  m = 65 mg   0.10 mmol, 80% 
DC:   Rf = 0.45  n-Hexan : EtOAc 4 : 1 
Drehwert:  []D23 = 14.2  c = 0.89, CHCl3 
de:   nicht bestimmbar 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 0.88 (m, 3H, CH2CH3), 1.38-1.25 (m, 20H, CH2), 1.43 (s, 3H, C(CH3)3), 1.98 (s, 
3H, COCH3), 2.90-2.60 (m, 4H, CH2CO), 3.66 (s, 3H, CO2CH3), 3.80 (m, 1H, 
CH(OBn)), 3.89 (m, 1H, CH(OBn)), 4.44 (m, 2H, OCH2Ph), 4.52 (m, 2H, OCH2Ph), 
5.25 (m, 1H, CHNHBoc), 5.46 (m, 1H, CH(OAc)), 7.15-7.30 (m, 10H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
 = 14.1 (CH2CH3), 20.8 (COCH3), 22.6 (CH2CH3), 25.2 (CH2), 28.3 (C(CH3)), 29.3 
(CH2), 29.4 (CH2), 29.5 (CH2), 29.6 (CH2), 31.9 (CH2), 34.2 (CH2), 44.4 
(COCH2CH(OAc)), 47.4 (CH(OBn)CH2CO), 52.4 (CO2CH3) 53.7 (CHNHBoc), 68.1 
(CH(OAc)), 71.4 (OCH2Ph), 73.5 (OCH2Ph), 75.3 (CH(OBn)), 79.0 (C(CH3)), 80.0 
(CH(OBn)), 127.2 , 127.3, , 127.5, 128.0, 128.1, 128.3 (CHPh), 136.7, 138.0 (CPh), 
155.3 (NHCO), 169.4 (OCOCH3), 171.3 (CO2CH3), 205.8 (CH2CO) ppm. 
IR-Spektrum (in CHCl3): 
~  = 3443 (m), 3031 (w), 2925 (vs), 2854 (vs), 2259 (s), 1750 (s), 1718 (vs), 1602 
(w), 1499 (m), 1455 (m), 1369 (m), 1315 (w), 1272 (m), 1234 (m), 1163 (m), 1096 
(m), 1069 (m), 1026 (m), 801 (w), 738 (m), 714 (m), 700 (m), 635 (w) cm-1. 
Massenspektrum (ESI+): 
m/z [%] = 734 ([M+Na+], 53) 678 (100), 618 (95), 588 (40), 574 (100). 
HRMS, Isotopenmuster 12C1H16O ([M+Na+]): 
berechnet: 734.42385 
gefunden: 734.42258 
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5.3.5 Darstellung der Seitenkette der Batzellaside A-C 
(S)-3-HYDROXY-TETRADECANSÄURE-METHYLESTER [(S)-186] 
 
In einem trockenem 50 mL Glasautoklaven werden 8.59 g (33.5 mmol, 1.0 eq.)  
3-Oxotetradecansäure-methylester in 20 mL abs. Methanol gelöst. Unter Argon-
Atmosphäre gibt man 15 mg (0.018 mmol, 0.05 mol%) (S)-Ru[BINAP]Cl2 und rührt 
das orange Reaktionsgemisch bei einem Wasserstoffdruck von ca. 5 bar und 70 °C 
für 24 Stunden. Anschließend wird das Gemisch mit 20 mL n-Hexan verdünnt. Nach 
dem Abfiltrieren des Katalysators entfernt man das Lösungsmittel am 
Rotationsverdampfer und reinigt das Produkt säulenchromatographisch  
(n-Hexan : EtOAc 2 : 1) auf. Die Verbindung (S)-186 wird als ein farbloser Feststoff 
isoliert. 
Ausbeute:  m = 8.21 g  32.16 mmol, 96% 
GC:   Rt = 8.73 min  CP-Sil-8, 120-10-300, w = 98% 
Chirale CG  Rt = 65.53 min CP-Chirasil-dex CB, Lipodex E 25,  
      60-10iso-1-80-3-180-100iso 
DC:   Rf = 0.35  n-Hexan : Et2O 2 : 1 
Drehwert:  []D23 = 11.3  c = 1.01, CHCl3 
Lit.78b:   []D20 = 13.9  c = 1.0, CHCl3 
ee:   ≥ 90%   bestimmt durch chirale GC 
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 0.89 (t, 3J = 6.7 Hz, 3H, CH2CH3), 1.35-1.20 (m, 18H, CH2), 1.40-1.55 (m, 2H, 
CH2CH(OH)), 2.42 (dd, 2J = 16.4 Hz, 3J = 8.9 Hz, 1H, CH(OH)CHHCO), 2.54 (dd, 
2J = 16.4 Hz, 3J = 3.3 Hz, 1H, CH(OH)CHHCO), 2.09 (s, 1H, CH(OH)), 3.73 (s, 3H, 
CO2CH3), 4.01 (CH(OH)) ppm. 
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13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 14.1 (CH2CH3), 22.7 (CH2CH3), 25.5 (CH2CH2CH(OH)), 29.4, 29.5, 29.6, 29.7, 
31.9 (CH2), 36.5 (CH2CH(OH)), 41.1 (CH(OH)CH2CO), 51.8 (CO2CH3), 68.0 
(CH(OH)), 173.6 (CO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.78b,78a 
(S)-3-BENZYLOXY-TETRADECANSÄURE-METHYLESTER [(S)-170 A] 
H3C OCH3
OO
 
Es werden 1.23 g (4.45 mmol, 1.0 eq.) (S)-3-Hydroxy-tetradecansäure-methylester 
((S)-186) in einem Gemisch aus 6 mL abs. DCM und 12 mL n-Hexan gelöst. Zu 
dieser Lösung gibt man bei Raumtemperatur 1.65 g (6.52 mmol, 1.5 eq.) Benzyl-
trichloracetimidat hinzu und addiert dann tropfenweise 3.0 mL gesättigter TfOH-
Lösung in DCM : n-Hexan 2 : 1. Dabei bildet sich ein farbloser kristalliner 
Niederschlag. Das Reaktionsgemisch wird für weitere 2 Stunden bei 
Raumtemperatur gerührt, anschließend filtriert man den Feststoff ab und wäscht mit 
wenig n-Hexan nach. Das Filtrat wird mit 10 mL NaHCO3-Lösung gewaschen, über 
MgSO4 getrocknet und das Lösungsmittel wird am Rotationsverdampfer entfernt. 
Das Rohprodukt wird säulenchromatographisch (n-Hexan : Ether 6 : 1) gereinigt. Der 
gewünschte O-Benzylether (S)-170 a wird als farbloses Öl isoliert. 
Ausbeute:  m = 1.53 g  4.40 mmol, 99% 
GC:   Rt = 10.20 min CP-Sil-8, 160-10-300, w = 95% 
DC:   Rf = 0.50  n-Hexan : Et2O 2 : 1  
1H-NMR-Spektrum (300 MHz, CDCl3): 
 = 0.92 (t, 3J = 6.3 Hz, 3H, CH2CH3), 1.30-1.25 (m, 18H, CH2), 1.40-1.60 (m, 2H, 
CH2CH(OBn)), 2.32 (dd, 2J = 15.1 Hz, 3J = 5.5 Hz, 1H, CH(OBn)CHHCO), 2.55 (dd, 
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2J = 15.1 Hz, 3J = 5.5 Hz, 1H, CH(OBn)CHHCO), 3.36 (s, 3H, CO2CH3), 3.89 
(CH(OBn)), 4.39 (d, 2J = 11.7 Hz, 1H, CHHPh), 4.48 (d, 2J = 11.7 Hz, 1H, CHHPh), 
7.05-7.20 (m, 5H, HPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, CDCl3): 
 = 14.4 (CH2CH3), 23.1 (CH2CH3), 25.5 (CH2CH2CH(OBn)), 29.8, 30.0, 30.1, 32.3, 
32.3 (CH2), 34.8 (CH2CH(OBn)), 39.8 (CH(OBn)CH2CO), 51.1 (CO2CH3), 71.5 
(CH2Ph), 76.3 (CH(OBn)), 127.5, 127.7, 127.8 (CHPh), 139.5 (CPh), 171.7 (CO) ppm. 
Die übrigen analytischen Daten entsprechen denen der Literatur.81,143 
(S)-3-BENZYLOXY-TETRADECANSÄURE-METHOXYMETHYLAMID (S)-192 
 
N,O-Dimethylhydroxylamin Hydrochlorid (1.24 g, 12.7 mmol, 1.3 eq.) wird in 20 mL 
THF vorgelegt. Zu dieser Suspension werden 3.37 g (9.69 mmol, 1.0 eq.) des Esters 
(S)-170 a in 3.0 mL THF hinzu gegeben. Das Reaktionsgemisch wird auf -30 °C 
abgekühlt und bei dieser Temperatur tropfenweise mit 9.5 mL 2 M 
Isopropylmagnesiumchlorid-Lösung (19 mmol, 2.0 eq.) in THF versetzt. Dabei löst 
sich N,O-Dimethylhydroxylamin Hydrochlorid und es bildet sich eine klare Lösung. 
Der Ansatz wird für weitere 1.5 Stunden bei dieser Temperatur gerührt und mit 
10 mL NH4Cl-Lösung versetzt. Der Mg(OH)2-Niederschlag wird durch eine 
vorsichtige Zugabe von 2 M HCl gelöst, die organische Phase wird abgetrennt und 
man extrahiert die wässrige mit 3 x 50 mL EtOAc. Die vereinigten Extrakte trocknet 
man über MgSO4, entfernt das Lösungsmittel unter vermindertem Druck und reinigt 
das Produkt säulenchromatographisch (n-Hexan : EtOAc 4 : 1 bis 1 : 1) auf. Das 
Weinreb-Amid (S)-192 wird als zähes farbloses Öl isoliert. 
Ausbeute:  m = 2.88 g  7.62 mmol, 79% 
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GC:   Rt = 12.93 min CP-Sil-8, 160-10-300 
DC:   Rf = 0.17  n-Hexan : Et2O 2 : 1 
Drehwert:  []D23 = -4.2  c = 1.02, CHCl3 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 0.88 (t, 3J = 6.8 Hz, 3H, CH2CH3), 1.30-1.25 (m, 18H, CH2), 1.50-1.60 (m, 2H, 
CH2CH(OBn)), 2.45 (dd, 2J = 15.2 Hz, 3J = 5.1 Hz, 1H, CH(OBn)CHHCO), 2.84 (dd, 
2J = 15.1 Hz, 3J = 5.5 Hz, 1H, CH(OBn)CHHCO), 3.16 (s, 3H, NOCH3), 3.61 (s, 3H, 
NCH3), 4.00 (CH(OBn)), 4.54 (d, 2J = 11.4 Hz, 1H, CHHPh), 4.56 (d, 2J = 11.4 Hz, 
1H, CHHPh), 7.05-7.20 (m, 5H, HPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
 = 14.1 (CH2CH3), 22.7 (CH2CH3), 25.3 (CH2CH2CH(OBn)), 29.3, 29.6, 34.7, 34.9 
(CH2, CH(OBn)CH2CO), 34.8 (CH2CH(OBn)), 37.2 (NCH3), 61.1 (NOCH3), 71.8 
(CH2Ph), 76.2 (CH(OBn)), 127.2, 127.6, 127.8 (CHPh), 138.6 (CPh), 171.8 (CO) ppm. 
 IR-Spektrum (film): 
~  = 3030 (w), 2925 (vs), 2854 (s), 1740 (w), 1666 (vs), 1460 (m), 1415 (m), 1382 
(m), 1178 (w), 1094 (s), 1070 (m), 999 (m), 737 (s), 699 (m), 487 (w) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Methan): 
m/z [%] = 378 ([M]+, 100), 270 (20), 211 (5), 91 (24). 
Elementaranalyse: C23H39NO3 (377.56) 
berechnet: C = 73.17 H = 10.41 N = 3.71 
gefunden: C = 73.20 H = 10.06 N = 4.07 
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(S)-4-BENZYLOXY-PENTADECAN-2-ON [(S)-174] 
H3C CH3
OO
 
0.90 g (3.38 mmol, 1.0 eq.) des Weinreb-Amids (S)-192 werden in 10 mL THF 
gelöst. Bei 0 °C wird die Reaktionslösung tropfenweise mit 2.4 mL (7.2 mmol, 
2.1 eq.) 3 M Methylmagnesiumchlorid-Lösung versetzt und für weitere 1.5 Stunden 
bei dieser Temperatur gerührt. Anschließend gibt man 10 mL NH4Cl-Lösung hinzu 
(Ein eventuell auftretender Mg(OH)2-Niederschlag kann durch Zugabe von 2 M HCl 
wieder gelöst werden), trennt die organische Phase ab und extrahiert die wässrige 
mit 3 x 30 mL EtOAc. Die vereinigten Extrakte werden über MgSO4 getrocknet, das 
Lösungsmittel wird am Rotationsverdampfer entfernt und säulen-
chromatographische Aufreinigung (n-Hexan : Ether 6 : 1) des Rohprodukts ergibt 
das Keton (S)-174 als farblose Flüssigkeit. 
Ausbeute:  m = 2.88 g  7.62 mmol, 79% 
GC:   Rt = 10.88 min CP-Sil-8, 160-10-300, w = 95% 
DC:   Rf = 0.37  n-Hexan : Et2O 5 : 1  
Drehwert:  []D26 = 12.9  c = 0.97, CHCl3 
1H-NMR-Spektrum (400 MHz, CDCl3): 
 = 0.88 (t, 3J = 6.8 Hz, 3H, CH2CH3), 1.35-1.25 (m, 18H, CH2), 1.60-1.40 (m, 2H, 
CH2CH(OBn)), 2.13 (s, 3H, COCH3), 2.49 (dd, 2J = 15.8 Hz, 3J = 5.8 Hz, 1H, 
CH(OBn)CHHCO), 2.73 (dd, 2J = 15.8 Hz, 3J = 9.1 Hz, 1H, CH(OBn)CHHCO), 3.91 
(ddd, 3J = 5.8 Hz, 3J = 9.1 Hz, 3J = 11.8 Hz, 1H, CH(OBn)), 4.52 (d, 2J = 11.3 Hz, 1H, 
CHHPh), 4.56 (d, 2J = 11.3 Hz, 1H, CHHPh), 7.05-7.20 (m, 5H, HPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (100 MHz, CDCl3): 
 = 14.1 (CH2CH3), 22.7 (CH2CH3), 25.1 (CH2CH2CH(OBn)), 29.3, 29.6, 31.9 (CH2), 
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31.1 (COCH3), 34.3 (CH2CH(OBn)), 48.5 (CH2, CH(OBn)CH2CO), 71.9 (CH2Ph), 
75.4 (CH(OBn)), 127.3, 127.6, 127.8 (CHPh), 138.4 (CPh), 207.3 (CO) ppm. 
 IR-Spektrum (film): 
~  = 3030 (w), 2925 (vs), 2854 (s), 1716 (s), 1459 (m), 1357 (m), 1165 (w), 1093 (m), 
1030 (m) 736 (m), 699 (m) cm-1. 
Massenspektrum (CI, Isobutan): 
m/z [%] = 333 ([M+H+], 100), 275 (7), 183 (4), 91 (6). 
Elementaranalyse: C22H36O2 (332.52) 
berechnet: C = 79.46 H = 10.91 
gefunden: C = 79.92 H = 10.86 
((S)-3-BENZYLOXY-1-METHYLEN-TETRADECYLOXY)-TRIMETHYLSILAN [(S)-
173] 
 
Zur Lösung von Diisopropylamin (0.12 mL, 0.85 mmol, 2.3 eq) in 3.0 mL THF wird 
bei 0 °C 2.5 M n-Butyllithium-Lösung (0.17 mL, 0.43 mmol, 1.2 eq.) hinzu gegeben. 
Die farblose Lösung wird bei dieser Temperatur für 20 Minuten gerührt und 
anschließend auf -78 °C abgekühlt. Trimethylsilylchlorid (0.12 mL, 0.94 mmol, 
2.6 eq) und dann die Verbindung (S)-174 (121 mg, 0.36 mmol, 1.0 eq), gelöst in 
1.0 mL THF werden tropfenweise zugegeben. Das Reaktionsgemisch wird für 
1 Stunde bei -78 °C und dann für 20 Minuten bei 0 °C gerührt und anschließend mit 
5 mL Eiswasser versetzt. Das Produkt wird bei 0 C mit 3 x 30 mL Ether extrahiert 
und säulenchromatographisch (n-Hexan : Ether 7 : 1) gereinigt. Die isolierte 
Verbindung enthält ca. 10% des Ketons (S)-174. 
Ausbeute:  m = 146 mg  0.36 mmol, quantitativ 
DC:   Rf = 0.80  n-Hexan : Et2O 7 : 1 
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1H-NMR-Spektrum (300 MHz, C6D6): 
 = 0.17 (s, 9H, Si(CH3)3), 0.91 (t, 3J = 6.4 Hz, 3H, CH2CH3), 1.23–1.76 (m, 20H, 
CH2), 2.19 (dd, 2J = 13.8 Hz, 3J = 6.8 Hz, 1H, CH2C(OTMS)CH2), 2.48 (dd, 
2J = 13.8 Hz, 3J = 6.8 Hz, 1H, CH2C(OTMS)CH2), 3.65–3.84 (m, 1H, CH(OBn)), 4.14 
(s, 1H, OCH2Ph), 4.16 (s, 1H, OCH2Ph), 4.42 (d, 2J = 11.8 Hz, 1H, CCH2), 4.55 (d, 
2J = 11.8 Hz, 1H, CCH2), 7.05–7.31 (m, 3H), 7.31–7.47 (m, 2H, CHPh) ppm. 
13C-NMR-Spektrum (75 MHz, C6D6): 
 = 14.6 (CH2CH3), 23.4 (CH2CH3), 25.9 (CH2), 30.1 (CH2), 30.4 (CH2), 30.5 (CH2), 
32.6 (CH2), 34.8 (CH2), 42.5 (CH2C(OTMS)CH2), 71.3 (CH2Ph), 92.0 (CCH2), 127.6 
(CHPh), 128.2 (CHPh), 140.1 (CPh), 157.5 (CCH2) ppm. 
IR-Spektrum (film): 
~  = 3442 (w), 3028 (w), 2924 (vs), 2854 (s), 1716 (s), 1677 (m), 1458 (m), 1359 (m), 
1252 (w) 1093 (m), 1068 (m), 763 (m), 698 (m) cm-1. 
Das hydrolyseempfindliche Produkt konnte nicht weiter charakterisiert werden. 
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6 ABKÜRZUNGSVERZEICHNIS 
Reagenzien und Substituenten 
Ar    Aryl 
Bn    Benzyl 
BOM    Benzyloxymethyl 
Bu    Butyl 
c    cyclo 
CSA    10-Camphersulfonsäure 
DCM    Dichlormethan 
(DHQ)2   Bis(dihydrochininyl) 
(DHQD)2   Bis(dihydrochinidinyl) 
DIBAL-H   Diisobutylaluminiumhydrid 
DMAP    Dimethylaminopyridin 
DME    Dimethoxyethan 
DMF    Dimethylformamid 
DMP    Dimethoxypropan 
DMSO   Dimethylsulfoxid 
Et    Ethyl 
EtOAc    Ethylacetat 
EtOH    Ethanol 
Et2O    Diethylether 
i    iso 
LDA    Lithiumdiisopropylamid 
L-Selectride   Lithium-tri-s-butylborhydrid 
m    meta 
M    molar 
Me    Methyl 
MeOH    Methanol 
MEM    2-Methoxyethoxymethyl 
MOM    Methoxymethyl 
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N    Normalität 
NMO    N-Methylmorpholin-N-oxid 
o    ortho 
p    para 
Ph    Phenyl 
PPTS    Pyridinium-p-toluolsulfonat 
Pr    Propyl 
PTSA    p-Toluolsulfonsäure 
R    Rest 
RAMP    (R)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin 
SAMP    (S)-1-Amino-2-methoxymethylpyrrolidin 
t    tertiär 
TBAF    Tetra-n-butylammoniumfluorid 
TBS    tertiär-Butyldimethylsilyl 
TFA    Trifluoressigsäure 
Tf    Trifluormethansulfonyl 
TfOH    Trifluormethansulfonsäure 
THF    Tetrahydrofuran 
TMEDA   N,N,N,N-Tetramethylethylendiamin 
TMS    Trimethylsilyl 
Ts    p-Tosyl 
TsOH    p-Toluolsulfonsäure 
Abkürzungen zur Analytik 
DC    Dünnschichtchromatographie 
GC    Gaschromatographie 
HPLC    High Pressure Liquid Chromatography 
HRMS   High Resolution Mass Spectroscopy 
IR    Infrarot 
MS    Massenspektroskopie 
NMR    Nuclear Magnetic Resonance 
Sdp.    Siedepunkt 
Smp.    Schmelzpunkt 
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Stereochemische Abkürzungen 
de    diastereomeric excess 
dr    diastereomeric ratio 
ee    enantiomeric excess 
rac    racemisch 
Allgemeine Abkürzungen 
aq.    wässrig 
c    Konzentration 
eq.    Äquivalente 
h    Stunde 
n. b.    nicht bestimmt 
NOE    Nuclear-Overhauser-Effect 
quant.    Quantitativ 
Rf    Verhältnis der Fronten 
RT    Raumtemperatur 
Rt    Retentionszeit 
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